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PARTE  PRIMA 

PATOLOGIA  GENERALE  DEL  RICAMBIO 


CAPITOLO  PRIMO. 

Considerazioni  generali  sul  ricambio  degli  organismi  superiori. 

Tutti  gli  organismi  viventi  si  debbono  considerare,  dal  punto  di 
vista  energetico,  come  sistemi  stazionari ,  come  sistemi  cioè,  nei  quali 
vi  è  una  corrente  di  energia,  mantenuta  costante  per  mezzo  di  complicati 
e  perfetti  meccanismi  di  regolazione. 

Le  energie,  che  si  introducono  negli  organismi  animali,  sono  in 
piccola  parte  attive  (calore),  in  gran  parte  allo  stato  potenziale  (energie 
chimiche  delle  sostanze  nutritizie).  Così  pure  le  energie,  che  abbando¬ 
nano  il  corpo  vivente,  oltre  il  lavoro  meccanico,  sono  in  gran  parte  rap¬ 
presentate  dal  calore,  in  parte  consistono  in  sostanze,  che  ancora 
posseggono  un’energia  potenziale  (sostanze  escrementizie). 

In  ciò  un  organismo  vivente  non  differisce  essenzialmente  da  una 
macchina  qualsiasi,  destinata  a  trasformazioni  dell’energia,  però  la 
differenza  appare,  se  si  considerano  le  strutture  dell’animale  e  della 
macchina. 

In  generale  nella  macchina,  l’energia  che  si  trasforma,  non  prendo 
parte  nella  costituzione  della  macchina  stessa,  dimodoché,  se,  per  es., 
si  cessa  di  introdurre  carbone  in  una  macchina  a  vapore,  questa  rimane 
inerte,  ma  non  si  altera  ed  è  sempre  pronta  a  riprendere  il  suo  lavoro, 
quando  il  carbone  venga  di  nuovo  fornito.  Invece  in  un  animale  le  so¬ 
stanze  stesse,  che  lo  costituiscono,  prendono  parte  ai  cambiamenti 
energetici  del  suo  ricambio.  Se  cessano  gli  alimenti,  l’animale  vive  an¬ 
cora  per  molto  tempo,  consumando  sè  stesso;  se  gli  alimenti  sono  in 
eccesso,  sostanze  contenenti  un’alta  energia  potenziale  vengono  im- 
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magazzinate  nei  tessuti.  È  anche  questo  un  mirabile  meccanismo 
di  regolazione,  che  permette  il  mantenimento  della  vita  di  un  organismo, 
anche  nei  periodi,  in  cui  il  cibo  venga  assolutamente  a  mancare. 

Mentre  adunque  in  una  macchina  il  bilancio  energetico  si  può 
facilmente  stabilire,  all 'infuori  delle  condizioni  intrinseche  di  essa, 
nell’animale  il  bilancio  energetico  è  legato  strettamente  alle  condizioni 
dei  suoi  tessuti. 

Ecco  perchè  la  determinazione  del  bilancio  organico  in  un  animale 
ci  conduce  a  conoscere,  non  solo  le  condizioni  delle  trasformazioni 
energetiche  che  in  esso  avvengono,  ma  anche  lo  stato  dei  suoi  tessuti. 

Come  è  noto,  nello  studio  del  ricambio  d’un  organismo,  si  può  sta¬ 
bilire  il  bilancio  delle  energie  totali,  che  passano  attraverso  di  esso.  Cioè 
si  può  determinare  il  numero  delle  calorie  (1),  che  in  un  periodo  di  tempo 
vengono  introdotte  sotto  forma  di  alimenti,  e  le  calorie  che  abbandonano 
il  corpo  sotto  forma  di  calore  o  di  sostanze  escrementizie,  ancora  en¬ 
dotermiche,  o  di  lavoro  utile.  Oppure  si  possono  stabilire  i  bilanci 
delle  varie  sostanze,  calcolando  quante  di  queste  vennero  introdotte 
con  gli  alimenti  e  quante  se  ne  ritrovano  nei  prodotti  eliminati.  Si  può 
così  stabilire  separatamente  il  bilancio  del  C,  dell’N,  del  P,  dei  vari 
sali  minorali,  ecc. 

Ora,  nella  vita  normale  d’ogni  individuo,  vi  sono  periodi,  in  cui 
la  struttura  del  corpo  si  mantiene  entro  limiti  costanti,  ed  allora  il 
suo  bilancio  energetico  totale,  come  pure  i  bilanci  parziali  delle  varie 
sostanze,  sono  in  equilibrio ,  e  cioè  l’introito  delle  calorie,  o  delle  sostanze 
elementari,  è  perfettamente  eguale  all  'esito  delle  medesime. 

In  altri  periodi  invece  o  in  condizioni  morbose,  può  l’esito  superare 
l’introito  e  allora  si  parla  di  bilancio  in  perdita ,  perchè  il  sovrappiù 
dell’esito  è  fornito  dal  corpo  che  si  distrugge,  ovvero  l’introito  supera 
l’esito  e  allora  si  parla  di  bilancio  in  aumento  e  l’eccesso  delle  calorie 
introdotte  viene  immagazzinato  nei  tessuti  dell’animale. 

Tanto  il  bilancio  in  perdita,  quanto  il  bilancio  in  aumento,  si  pos¬ 
sono  studiare,  non  solo  per  rispetto  al  ricambio  totale*  dQll’energia, 
ma  anche  per  rispetto  all’uno  o  all’altro  elemento  (0,  ET,  P,  ecc.),  in- 


(1)  Per  caloria  s’intende  la  quantità  di  calore,  che  è  necessaria  per  innalzare 
'di  un  grado  un  grammo  di  H20.  Questa  è  la  caloria  dei  fisici  o  piccola  caloria. 

Nelle  ricerche,  che  si  riferiscono  alla  biologia,  si  sceglie  una  più  grande  unità 
di  misura,  la  chilogrammo -caloria,  che  è  la  quantità  di  calore  necessaria  per  innalzare 
di  un  grado  la  temperatura  di  mi  chilogr.  di  H20.  Una  chilogrammo -caloria  è  dunque 
uguale  a  mille  calorie.  Nella  seguente  esposizione,  quando  parliamo  di  calorie,  inten- 
diano  sempre  queste  chilogrammo -calorie. 
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trodotto  con  1©  sostanze  nutritizie  ed  eliminato  con  i  prodotti  di  escre¬ 
zione. 

Sui  modi,  con  cui  si  possono  stabilire  questi  bilanci,  non  possiamo 
qui  trattenerci  e  dobbiamo  rimandare  il  lettore  ai  trattati  di  fisiologia. 
Soltanto  crediamo  opportuno  dare  i  seguenti  cenni. 

Il  bilancio  totale  dell’energia,  in  un  organismo  in  riposo,  si  può  fare: 

1. °  calcolando  quante  calorie  vengono  introdotte  con  gli  ali¬ 
menti.  Il  valore  energetico  degli  alimenti  si  determina  con  esperi¬ 
menti  calorimetrici,  dai  quali  risulta,  quante  calorie  si  possono  produrre 
da  un  grammo  della  sostanza  considerata,  quando  venga  totalmente 
ossidata; 

2. °  calcolando  quante  calorie  abbandonano  il  corpo  deH’animale 
in  esperimento,  sotto  forma  di  calore  (a  tal  fine  questo  animale  va  man¬ 
tenuto  in  mi  calorimetro)  e  quanto  sia  il  lavoro  prodotto  dall’animale; 

3. °  calcolando  quante  calorie  abbandonano  il  corpo  sotto  forma 
di  sostanze  escrementizie,  non  ancora  intieramente  ossidate:  il  valore 
energetico  di  queste  sostanze  risulta  da  determinazioni  calorimetriclie, 
fatte  in  modo  uguale  a  quello  per  le  sostanze  alimentari. 

Sebbene,  per  le  determinazioni  di  moltissimi  ricercatori,  si  trovino 
adesso  tabelle,  che  danno  il  valore  energetico  dei  principali  alimenti 
e  delle  principali  sostanze  di  escrezione,  dimodoché  basta  fissare  la 
quantità  di  queste  sostanze  introdotte  od  escrete,  per  stabilire  l’importo 
d’esse  nel  bilancio  energetico  totale,  tuttavia,  lo  stabilire  questo  bi¬ 
lancio  è  cosa  lunga,  è  diffìcile.  In  ogni  modo  crediamo  opportuno  rife¬ 
rire  qui,  come  confronto,  alcuni  dati  sul  ricambio  energetico  normale 
dell’organismo . 

Fin  dai  tempi  di  Eubner  si  usa  dire,  che  la  media  delle  calorie  to¬ 
tali,  necessarie  per  il  bilancio  energetico  di  un  uomo  è  circa  3000  (se¬ 
condo  la  Commissione  scientifica  interalleata  per  l’alimentazione, 
3321  calorie;  v.  voi.  I,  pag.  101).  Le  monografìe  più  recenti  di  Zuntz,  di 
At water  e  Benedikt  e  d’altri  hanno  poi  stabilito  come  vari  questa  media, 
a  seconda  del  genere  di  vita  delle  diverse  persone,  poiché,  come  è  facile 
comprendere,  il  lavoro  fa  aumentare  assai  il  bisogno  di  calorie. 

Ciò  è  stato  principalmente  considerato  per  le  diverse  professioni, 
che  si  possono  così  dividere  in  quattro  categorie: 

a)  professioni  sedentarie  (impiegati,  scritturali,  sarti,  calzolai,  ecc.) 
calorie  necessarie  2400; 

b )  professioni  che  richiedono  lo  stare  in  piedi  senza  grave  lavoro 
(operai  di  officina,  camerieri,  ecc.):  calorie  necessarie  3000; 

c)  professioni  che  richiedono  un  lavoro  pesante  (muratori,  fabbri, 
soldati,  ecc.):  calorie  necessarie  3400; 
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d)  professioni  assai  faticose  (contadini,  scaricatori,  minatori,  ecc.): 
calorie  necessarie  4000-5500. 

Come  dati  più  alti,  ricorderemo  alcune  osservazioni  di  Atwater, 
che,  in  un  legnaiuolo  americano,  riscontrò  un  consumo  di  7000  calorie 
in  24  ore,  e  in  un  corridore  in  bicicletta,  dopo  16  ore  di  fatica,  un  con¬ 
sumo  di  9000  calorie. 

Il  minimo  del  ricambio  energetico  si  può  considerare,  secondo  le 
ricerche  recenti  di  Zuntz  e  Tigerstedt,  intorno  ad  una  caloria  per  chi¬ 
logrammo  di  peso  corporeo  e  per  ora  (in  un  uomo  di  70  Kg.  1680  calorie 
al  giorno),  e  questa  cifra  si  può  forse  abbassare  fino  a  1400  nei  vecchi  e 
nelle  persone  costrette  al  letto  da  molto  tempo.  Inoltre  il  bisogno  di  ca¬ 
lorie  è  determinato  dalla  grandezza  del  corpo,  dallo  sviluppo  della  sua  su¬ 
perficie,  dall’età  dell’individuo,  dalle  condizioni  interne,  che  determinano 
l’attività  del  suo  ricambio;  e  si  può  dire  che  negli  individui  più  piccoli, 
nei  quali  il  rapporto  tra  superfìcie  e  peso  del  corpo  è  maggiore,  essen¬ 
doci  maggior  dis perdimento  di  calore,  vi  è  anche  un  consumo  più  ele¬ 
vato,  e  così  pure  nelle  persone  giovani:  nei  vecchi  invece  e  nelle  persone 
a  lento  ricambio  il  consumo  è  minore.  Anche  nella  donna  il  consumo  ener¬ 
getico  è  in  generale  minore  che  negli  uomini. 

Le  quantità  di  calorie,  contenute  in  certe  sostanze  alimentari, 
sono  state  riconosciute  sperimentalmente,  bruciando  in  un  calori¬ 
metro,  con  ossigeno  puro,  determinati  posi  di  esse  sostanze  e  misurando 
poi  la  quantità  di  calore  prodottosi  ne  a  combustione. 

Naturalmente  bisogna,  in  queste  determinazioni,  esser  sicuri, 
che  i  prodotti  dell’ossidazione  della  sostanza  siano  veramente  prodotti 
ultimi,  e  cioè  per  le  sostanze  ternarie  C02  e  H2Q,  per  le  quaternarie  C02, 
II20,  e  NH3. 

Ma  non  tutte  le  calorie,  contenute  nelle  sostanze  alimentari,  sono 
utilizzate  dall’organismo  animale;  specialmente  se  ne  perdono  di  quelle 
contenute  nelle  sostanze  proteiche ,  sostanze  che  l’organismo  non  è  in 
genere  capace  di  ridurre  a  prodotti  finali,  e  così,  avuto  riguardo  alla 
capacità,  che  l’organismo  animale  ha  di  utilizzare  in  maggior  o  minor 
copia  le  calorie  contenute  negli  alimenti,  si  può  porre,  di  fronte  ad  un 
valore  greggio  di  calorie ,  contenute  nelle  sostanze  alimentari,  un  valore 
netto  di  calorie .  Le  calorie  greggie  sono  quelle  contenute  in  una  sostanza 
alimentare,  allorché  essa  si  supponga  completamente  ossidata,  le  calorie 
nette  sono  quelle  utilizzate  dall’organismo,  nella  combustione  incompleta 
della  sostanza  stessa. 

Il  valore  energetico  delle  sostanze  fondamentali  dei  nostri  cibi 
fu  m  varie  epoche  determinato.  In  tale  riguardo  le  ricerche  più  recenti 
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sono  quelle  di  Atwater  e  della  scuola  di  Zuntz  e  da  esse  risultarono 
valori  alquanto  diversi  da  quelli  classici  di  Rubner,  e  cioè: 


1  gr.  di  proteina 

1  »  »  grasso 

1  »  »  idrati  di  carbonio 


corrisponde  a  4,31  calorie 
»  9,46  » 

»  4,18  » 


Da  un  punto  di  vista  termochimico  i  singoli  mezzi  nutritivi  hanno, 
per  la  quantità  di  calore  e  di  lavoro,  che  da  essi  possono  derivare,  un 
valore  eguale,  e  invero  anche  nel  chimismo  degli  animali  è,  fino  ad  un 
certo  grado,  indifferente  la  natura  dell’alimento,  che  fornisce  le  calorie. 
Cosi,  per  es.,  100  calorie  possono  essere  indifferentemente  fornite  da 
23,2  grammi  di  proteine  o  da  10,5  di  grassi  o  da  23,9  di  idrati  di 
carbonio. 

Il  Rubner,  per  il  primo,  mise  in  luce  questi  fatti  ed  enunciò  la  legge 
dell ’  isodinamici ,  cioè  il  principio  della  equivalenza  degli  alimenti, 
in  dipendenza  soltanto  del  numero  di  calorie,  che  da  essi  si  possono 
svolgere. 

Questa  equivalenza  è  completa  per  riguardo  alle  sostanze  ternarie, 
cioè  24,9  gr.  di  idrati  di  carbonio  possono  sostituire  10,5  di  grasso  e 
viceversa;  non  è  completa,  invece,  tra  albumina  e  grassi  o  idrati  di  car¬ 
bonio,  in  quanto  chè  una  certa  quantità  di  albumina  è  sempre  necessaria 
all’organismo,  per  le  esigenze  del  bilancio  dell’azoto  e  precisamente 
per  la  ricostruzione  dei  protoplasmi  cellulari,  di  cui  non  è  possibile 
evitare  una  parziale  distruzione  nelle  loro  attività  biologiche.  Ma  di  ciò 
abbiamo  già  trattato  nel  I  volume  a  proposito  dell’alimentazione  nei 
suoi  rapporti  eziologici  con  le  malattie  (v.  pag.  101). 

Tornando  ai  bilanci,  che  interessa  stabilire  per  alcuni  dei  prin¬ 
cipali  elementi,  che  compongono  il  nostro  organismo,  diremo  anzitutto, 
che  si  tratta  ora  di  ricerche  assai  meno  diffìcili  di  quelle  che  son  neces¬ 
sarie  per  il  bilancio  energetico  totale. 

È  facile,  per  esempio,  stabilire  il  bilancio  dell’azoto,  poiché  da  ta¬ 
belle  già  compilate  si  può  subito  ricavare  la  quantità  di  azoto,  che  si 
somministra  ad  un  uomo  o  ad  un  animale,  mediante  certi  cibi,  mentre 
con  le  determinazioni  dell’azoto  totale  (metodo  di  Kjeldahl)  delle  feci, 
delle  orine  e  di  altri  prodotti  di  escrezione  o  di  secrezione,  si  può  calco¬ 
lare  subito  la  quantità  di  azoto  eliminato. 

Analogamente  si  procede  per  il  bilancio  del  P  e  del  C,  ma  per  questo 
ultimo  elemento  è  necessario  tener  conto  anche  della  anidride  carbo¬ 
nica,  eliminata  con  gli  atti  respiratori. 

Pino  a  qui  abbiamo  considerato  soltanto  gli  atti  iniziali  e  finali 
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del  ricambio  organico,  poiché  i  bilanci  si  stabiliscono  solo  con  questi 
estremi.  Ma  le  modificazioni,  che  subiscono  le  sostanze,  nel  passare 
attraverso  gli  organismi  viventi,  sono  estremamente  complesse  e  nu¬ 
merose.  Accanto  adunque  ai  problemi  quantitativi  del  ricambio,  vi  è 
un  grandissimo  numero  di  problemi  qualitativi,  tendenti  cioè  a  deter¬ 
minare  i  modi,  secondo  cui  avvengono  gli  scambi  delle  sostanze,  sia 
nelle  condizioni  normali,  sia  nelle  condizioni  patologiche. 

Questi  problemi  qualitativi  del  ricambio  riguardano  le  trasforma¬ 
zioni  delle  sostanze  alimentari  nel  tubo  digerente,  il  loro  passaggio 
attraverso  le  pareti  assorbenti  dell’intestino,  i  processi  dell5  assimila¬ 
zione,  gli  stati  intermedi  del  catabolismo,  la  riduzione  dei  prodotti 
catabolici  in  sostanze  eliminabili  per  gli  emuntori,  e  finalmente  l’eli¬ 
minazione  dei  rifiuti  della  digestione  e  l’escrezione  dei  materiali  ultimi 
del  ricambio. 

Come  è  facile  vedere,  cotali  argomenti  entrano  in  vari  campi 
della  fisiologia  e  della  fisiopatologia,  poiché  si  riconnettono  allo  studio 
dei  diversi  sistemi  dell’organismo.  Ma  qui  noi  non  potremo  trattare 
che  alcuni  punti  dei  principali  problemi- quantitativi  e  qualitativi  del 
ricambio,  e  in  questa  trattazione,  per  mantenere  un  certo  ordine, 
distingueremo  gli  imi  dagli  altri,  pur  osservando,  che  tale  separa¬ 
zione  è  alquanto  schematica  ed  artificiale,  poiché  le  alterazioni  della 
intensità  del  ricambio  sono  sempre  accompagnate  da  alterazioni  nel 
modo  con  cui  i  processi  biochimici  dell’organismo  si  svolgono  e  vice¬ 
versa.  Si  intende  dunque,  che  noi  distinguiamo  i  casi,  in  cui  le  alterazioni 
del  ricambio  sono  prevalentemente  quantitative  da  quelli  in  cui  sono  pre¬ 
valentemente  qualitative. 
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CAPITOLO  IL 

Alterazioni  quantitative  del  ricambio. 

I. - I  BILANCI  .DEL  RICAMBIO  IN  PERDITA. 

é 

Come  si  è  già  accennato,  si  parla  di  bilancio  del  ricambio  in 
perdita,  quando  l’esito  supera  l’introito 

Ciò  si  ha  nel  digiuno ,  nelle  malattie  consuntive  e  nell’ involuzione 
senile. 

» 

1.  Digiuno.  —  L’assoluta  impossibilità  di  nutrirsi,  non  è  un  fatto 
raro  nell’uomo,  in  casi  di  malattie  del  tubo  gastroenterico;  ma  le  ricerche 
più  importanti  su  questo  argomento  furono  eseguite  su  digiunatori 
di  professione,  quali  il  Cetti  e  il  Succi.  Queste  ricerche  hanno  destato 
un  interesse  grandissimo  fra  i  fisiologi,  e  basterà  ricordare  a  questo 
proposito  gli  studi  del  Luciani,  del  Munk,  del  Senator  e  dello  Zuntz. 

Anzitutto  è  stato  studiato  il  consumo  dell’energia  e  si  è  visto 
che,  almeno  nei  primi  giorni  di  digiuno  completo,  l’organismo  consuma 
presso  a  poco  tante  calorie,  quante  in  condizioni  normali;  il  che  signi¬ 
fica,  che  vi  è  una  profonda  distruzione  delle  sostanze,  immagazzinate 
nei  tessuti.  Quando  poi  il  peso  del  corpo  comincia  a  calare  consideve- 
volmente,  allora  anche  il  numero  delle  calorie  consumate  diminuisce, 
e,  secondo  Rubner,  si  mantiene  sempre  una  spiccata  proporzionalità 
tra  peso  del  corpo  e  numero  delle  calorie  consumate.  Questo  minimo 
si  riduce  ancora,  se  il  digiunatore  si  mantiene  in  perfetta  immobilità: 
esso  fu  calcolato  da  Tigerstedt  e  Johansson  intorno  a  22-25  calorie 
per  giorno  e  per  chilogrammo,  da  Atwter  e  Benedikt  (dopo  misure 
calorimetriche  dirette)  intorno  a  20,  e  da  Zuntz,  in  un  individuo  abi¬ 
tuato  ad  un  regime  vegetariano,  intorno  a  19. 

Il  quoziente  respiratorio  si  abbassa  sempre  nei  digiunatori;  si  avvi¬ 
cina  cioè  al  quoziente  respiratorio,  che  si  ha  nella  nutrizione  carnea  (0,7), 
ma  qualche  volta  scende  anche  sotto  a  0,7. 

Il  consumo  delle  proteine,  quale  è  misurato  dalla  quantità  di  azoto 
totale  eliminato,  ha,  nei  primi  giorni  del  digiuno,  un  valore  abbastanza 
alto  (12-13  gr.  di  azoto  per  giorno  nel  Succi),  ma  poi  scende  rapidamente, 
poiché  l’organismo  cerca  di  risparmiare  questo  prezioso  componente  dei 
suoi  tessuti.  Come  è  facile  comprendere,  la  quantità  dell’azoto  eliminato 
dipende  anche  dalle  condizioni  iniziali  del  digiunatore:  se  questi  era 
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ricco  di  adipe,  le  proteine  vengono  risparmiate  e  il  consumo  si  fa  piut¬ 
tosto  a  spese  dei  grassi.  Terminato  il  consumo  delle  sostanze  ternarie, 
quando  si  inizia  la  distruzione  di  protoplasmi,  può  aumentare  la  quan¬ 
tità  di  azoto  eliminato.  Se  allora  si  somministrano  piccole  quantità  di 
idrati  di  carbomio,  si  vede  ritornare  subito  a  cifre  più  basse  l’azoto 
eliminato. 

Si  credeva  dapprima,  che  il  glicogeno  scomparisse  intieramente 
da  un  organismo  in  digiuno,  ma  ora  nuove  ricerche  sulla  possibilità 
della  formazione  di  zucchero  dalle  proteine,  hanno  modificato  questa 
affermazione.  Così  Zuntz  vide  in  conigli,  resi  privi  di  glicogeno  per  effetto 
del  digiuno,  combinato  con  il  tetano  stricnico,  ricomparire  il  glicogeno, 
dopo  una  prolungata  narcosi,  e  Stiles,  Graham,  Lusk  ed  altri  poterono 
constatare  un’abbondante  glicosuria  fìorizinica  in  animali,  da  molto 
tempo  in  digiuno. 

Il  peso  del  corpo  del  digiunatore  subisce  una  jirogressiva  diminu¬ 
zione,  che,  secondo  Luciani,  procede  come  una  curva  parabolica,  in  vari 
esperimenti,  su  diversi  digiunatoli,  si  ebbero  questi  risultati: 


Nome  del  digiunatore 

i 

Giorni  di  digiuno 

Perdita  di  peso,  Kgr. 

Perdita  di  peso  riferita 
a  100  del  peso  iniziale 

Cetti 

10 

- 

6,35 

11,14 

Breithaupt 

6 

3,62 

6,0 

Succi 

30 

11,96 

19,3 

id. 

30 

14,3 

22,7 

id. 

30 

14,1 

■ 

21.4 

In  generale  si  calcola,  che  nel  digiuno  acuto  la  morte  avvenga 
quando  il  peso  del  corpo  è  divenuto  %,  %  del  peso  iniziale.  In  due  espe¬ 
rimenti  di  Falks,  sui  cani,  questi  morirono,  dopoché  avevano  perduto 
il  48,1  e  il  48,9  %  del  peso  del  corpo,  e  analogamente  Luciani  trovò, 

che  il  peso  di  cani,  morti  di  fame,  si  era  ridotto  a  44,19-48,53%  dei  peso 
iniziale. 

JSlel  digiuno  si  alterano  considerevolmente  le  secrezioni  connesse 
al  tubo  digerente;  la  saliva  diviene  scarsa  e  priva  di  fermenti  diastasici; 
nello  stomaco  la  produzione  di  HC1  quasi  si  annulla,  mentre  prosegue 
la  secrezione  di  pepsina,  la  bile  si  produce  sempre  in  minor  quantità, 
senza  però  mai  scomparire  (Nasse,  Bidder,  Albertoni). 

Le  feci  degli  individui  in  completo  digiuno  contengono  i  residui 
del  succo  enterico  e  quelle  parti  della  bile,  che  non  sono  riassorbite; 
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di  più  contengono  mucina  ed  epiteli  esfoliati.  Secondo  Miiller,  queste 
feci  hanno  aspetto  simile  a  quelle  degli  individui  che  si  nutrono  di  sola 
carne:  la  loro  quantità  giornaliera  è  di  18-23  gr.  di  sostanza  secca  e 
contengono  in  media  gr.  0,254  di  azoto. 

Le  alterazioni  del  sangue  nel  digiuno  sono  pure  state  studiate 
con  gran  cura.  Sembra  anzitutto  che  vi  ia  sempre  un  aumento  delle 
globuline  in  confronto  delle  si  ero -albumine  (Buckhardt,  Githens,  Wal- 
lerstein);  si  trovò  anche  diminuzione  dei  corpuscoli  bianchi,  mentre  il 
numero  dei  corpuscoli  rossi  non  appare  in  generale  alterato;  l’alcale¬ 
scenza  del  plasma  non  varia  (Geppert);  il  contenuto  dei  grassi  è  aumen¬ 
tato  (Schultz,  Daddi);  il  contenuto  in  zucchero  è  uguale  o  aumentato; 
il  contenuto  in  ammoniaca  pure  talvolta  aumentato  (Horodynski). 

Molto  importanti  sono  i  cangiamenti  nella  composizione  dell’orma, 

•  — 

durant3  il  digiuno.  La  quantità  dell’ orina  eliminata  nelle  24  ore  dipende, 
al  solito,  dalla  quantità  di  acqua  ingerita.  Per  riguardo  all’azoto  si  può 
dire,  che  la  maggior  parte  di  esso  appare,  come  nell’individuo  normale, 
quale  azoto  ureico,  però,  nell’organismo  del  digiunatore,  sussistono 
condizioni  (acidosi),  che  tendono  ad  aumentare,  a  spese  dell’urea,  la 
produzione  dell’ammoniaca.  I  corpi  purinici,  che  si  trovano  nell’orma 
dei  digiunatori,  secondo  Schreiber  e  Waldvogel,  si  avvicinano  a  quella 
quantità,  che,  in  condizioni  normali  viene  eliminata  come  azoto  puri- 
nico  di  origine  endogena,  ma,  secondo  Burian  e  Schur,  questa  quantità 
è  assai  piccola,  poiché  nel  digiuno  la  distruzione  delle  preziose  sostanze 
nucleiniche,  deve  essere  quanto  più  possibile  risparmiata.  Questi  autori, 
in  altre  parole,  affermano,  che  il  valore  dell’azoto  purinico  endogeno, 
eliminato  durante  la  nutrizione,  deve  essere  maggiore  di  quello  elimi¬ 
nato  durante  il  digiuno.  Secondo  determinazioni  di  Freund,  la  quantità 
totale  di  corpi  purinici  eliminati  (calcolati  tutti  come  acido  urico) 
scende  da  gr.  1,26  nel  primo  giorno  di  digiuno,  tino  a  gr.  0,31. 

Gli  aminoacidi  sono  aumentati  nell’orma  dei  digiunatori  (Freund), 
e  la  causa  di  ciò  è  sempre  la  distruzione  delle  proteine  dei  tessuti-  La 
creatinina  invece  è  diminuita,  ma  secondo  alcuni  rimane  sempre  alla 
quota,  che  corrisponde  alla  distruzione  del  tessuto  muscolare.  Questa 
opinione  però  non  è  da  tutti  condivisa,  poiché  si  ammettono  sorgenti 
di  produzione  della  creatinina,  oltre  che  nei  muscoli,  anche  negli  altri 
tessuti. 

I  sali  vengono  eliminati  nella  misura  con  cui  si  producono,  durante 
la  distruzione  dei  tessuti.  Koranyi  trovò  nel  Succi,  durante  i  primi 
20  giorni  di  digiuno,  rapporti  normali  tra  il  punto  crioscopico  del  sangue  e 
quello  dell’orina;  ma  poi  l’orina  cominciò  a  diventare  ipotonica.  Questo 
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fatto  può  variare  grandemente  a  seconda  che  il  digiuno  è  o  no  accom¬ 
pagnato  da  privazione  delle  bevande,  e  a  seconda  del  contenuto  salino 
di  queste. 

In  ogni  modo  sono  sempre  i  cloruri  che  più  diminuiscono  nell’orma, 
poiché  tutto  il  NaCl,  che  si  può  produrre  dalla  distruzione  dei  tessuti, 
è  trattenuto  per  mantenere  la  pressione  osmotica  del  sangue  al  tasso 
normale.  Finché  poi  si  distruggono  soltanto  tessuti  grassosi  e  muscoli, 
l’entrata  di  NaCl  nei  liquidi  dell’organismo  deve  essere  assai  piccola, 
poiché  i  suddetti  tessuti  sono  molto  poveri  di  questo  sale. 

Per  riguardo  ai  fosfati,  Noorden  dice,  che,  se  nel  digiuno  si  distrug¬ 
gessero  solo  muscoli  e  ghiandole,  il  rapporto  ]ST  :  P2  05  nell’orina  dovrebbe 
essere  circa  6,6;  ma  in  generale  si  trova  una  cifra  minore  (Munk,  Miil- 
ler,  Luciani).  Yoit  spiega  questa  anomalia,  ammettendo  che  l’eccesso 
dell’anidride  fosforica  provenga  dalle  ossa  e  questa  opinione  è  confer¬ 
mata  dal  fatto,  che  il  rapporto  tra  la  calce  e  la  magnesia,  eliminate 
con  l’orina  dei  digiunatori,  si  avvicina  al  rapporto,  con  cui  queste  so¬ 
stanze  entrano  nella  costituzione  delle  ossa. 

Sulla  quantità  dello  zolfo  nell’orma  vi  sono  poche  ricerche:  in 
in  generale  lo  zolfo  (il  quale  proviene  dalla  distruzione  delle  proteine) 
si  comporta  come  l’azoto,  e  il  rapporto  dell’eliminazione  di  queste  due 
sostanze  si  mantiene  all  Incirca  di  una  parte  di  S  per  14-16  di  N;  c^fre 
che  non  differiscono  assai  da  quelle,  che  riguardono  la  costituzione 
della  maggior  parte  delle  proteine  animali. 

Per  riguardo  alle  sostanze  anormali  delle  orine  ricorderemo  quanto 
segue: 

a)  Yacetonuria  non  è  un  fenomeno  infrequente  nel  digiuno, 
e  dipende  dalla  mancanza  di  idrati  di  carbonio,  disponibili  per  le  ossi¬ 
dazioni  (v.  pag.  63); 

b)  Yalbuminuria ,  sebbene  di  grado  assai  lieve,  è  stata  osservata 
frequentemente  nel  digiuno  assoluto.  Nell’iponutrizione  cronica  di 
medio  grado  l’orina  non  contiene  albumina,  ma  questa  compare  irre¬ 
golarmente  nelle  iponutrizioni  gravi  e  protratte,  che  dipendono  da  ste¬ 
nosi  esofagee  o  da  malattie  nervose  o  mentali.  Nell’orma  dei  digiuna¬ 
tori  furono  anche  trovati  albumosi  e  peptoni  (Lussana,  Arslan),  che  pro¬ 
babilmente  provengono  dai  processi  autolitici  dell’inanizione. 

c)  la  glicosuria  da  inanizione  fu  constatata  solo  eccezionalmente 
nell  uomo  (Freund),  ma  in  conseguenza  di  alcuni  esperimenti  sugli 
animali,  Hofmeister  non  ha  esitato  di  parlare  di  un  vero  diabete  da 
inanizione,  e  si  è  anche  detto,  che  nel  digiuno  diminuisce  il  limite 
d  assimilazione  dello  zucchero  e  di  altri  idrati  di  carbonio.  Secondo 
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Noorden  però  questi  reperti  non  sono  attendibili,  e  la  sostanza  riducente, 
trovata  nelle  orine  degli  uomini  o  degli  animali,  mantenuti  a  digiuno, 
invece  di  zucchero,  deve  essere  acido  glicuronico,  che  può  avere  una 
origine  somigliante  a  quella  dei  prodotti  acetonici. 

Crediamo  opportuno  chiudere  questo  paragrafo,  accennando 
ad  alcuni  tentativi  fatti  di  recente  per  compensare,  con  la  così  detta 
nutrizione  parenterale ,  il  digiuno  cagionato  da  malattie  invincibili. 
Si  comprende  subito  quale  potrebbe  essere  l’importanza  pratica  di  un 
risultato  fortunato  di  questi  tentativi.  L’introduzione  parenterale 
di  sostanze  proteiche  eterogenee,  in  un  organismo,  non  può  avere  . 
un  effetto  pratico  per  la  nutrizione  di  esso;  in  gran  parte  queste  sostanze 
vengono  eliminate  per  le  orine  e  solo  in  una  quantità  relativamente  pic¬ 
cola  possono  essere  decomposte  e  bruciate  dall’organismo.  Ma  si  è  ben 
lungi  dal  poter  mantenere  l’equilibrio  dell’azoto  con  la  iniezione  in  tra¬ 
venosa  o  sottocutanea  di  sostanze  proteiche,  mentre  da  altra  parte 
queste  iniezioni  possono  provocare  fenomeni  morbosi  considerevoli 
(emolisi,  coagulazione  del  sangue,  anafìlassi). 

Più  utile  potrebbe  essere  l’introduzione  parenterale  dei  prodotti 
dell’idrolisi  proteica,  specie  se  questa  è  spinta  fino  alla  scomparsa  della 
reazione  biuretica.  Dagli  studi  di  Stoltke,  di  Salaskin,  di  Buglia,  di  Si- 
gnorelli,  risultò  infatti,  che  gli  idrolizzati  di  sostanze  proteiche  (o  anche 
gli  amino-àcidi  puri)  scompaiono  rapidamente  dal  sangue,  mentre  solo 
in  piccola  parte  vengono  eliminati  per  le  orine  e  in  maggior  quantità 
sono  ossidati  o  servono  per  i  processi  sintetici  cellulari. 

Il  glucosio,  introdotto  per  via  parenterale,  è  pure  intieramente 
utilizzato,  e  in  questo  riguardo  assai  interessanti  sono  le  ricerche  del 
Kautsch,  fatte  su  40  individui:  egli  constatò  che,  tanto  più  scadenti 
sono  le  condizioni  del  ricambio  d’un  ammalato,  tanto  meglio  le  solu¬ 
zioni  di  glucosio  (circa  al  5  %)  vengono  sopportate,  così  non  vi  ha  dubbio 
che  questo  mezzo  può  utilmente  servire  a  diminuire  le  conseguenze 
di  una  insufficiente  nutrizione.  Anche  con  i  grassi  (olio  di  oliva)  e  con 
i  lipoidi  (lecitina)  è  stata  tentata  la  nutrizione  sottocutanea,  e  Mills 
afferma,  che,  con  adatte  emulsioni  di  queste  sostanze,  si  può  riuscire, 
in  determinate  circostanze,  a  coprire  per  metà  o  per  i  3/4  il  bisogno 
energetico  dell’organismo.  Ma  il  Winternitz  afferma,  che,  nell’uomo, 
del  grasso  iniettato  vengono  appena  utilizzate  20-25  calorie  al  giorno! 
(2-3  gr.).  La  lecitina  poi,  sebbene  in  quantità  assai  piccole,  è  ormai 
entrata  largamente  nella  pratica  delle  iniezioni  a  scopo  ricostituente. 

Con  tutto  ciò  non  si  può  nondimeno  affermare,  che  si  riesca  ad 
effettuare  una  nutrizione  parenterale  sufficiente,  in  modo  da  poter  eli- 
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minare  ogni  lavoro  degli  organi  digestivi;  ma  certo  le  ricerche,  a  cui 
ora  abbiamo  accennato,  aprono  la  via  ad  applicazioni  importantissime 

per  la  clinica  e  per  la  pratica  medica, 

2.  Malattie  consuntive.  —  Si  chiamano  malattie  consuntive  quelle, 
che  sono  accompagnate  da  profonda  denutrizione  dell’organismo,  da 
diminuzione  progressiva  del  peso  del  corpo,  da  grande  indebolimento 
di  tutte  le  funzioni  organiche.  Negli  ammalati  di  consunzione  i  bilanci 
dei  principali  elementi,  costituenti  i  tessuti,  sono  sempre  in  perdita, 
cioè  l’ eliminazione  supera  di  molto  1  introito. 

La  consunzione  essenzialmente  consiste  in  rapidi  ed  accentuati 
processi  autolitici,  provocati  o  da  sostanze  specifiche  che,  nei  tessuti 
viventi,  agiscono  come  enzimi,  o  da  veleni  estranei  al  ricambio  nor¬ 
male,  i  quali  o  provengono  dall’esterno  o  sono  fabbricati  da  parassiti, 
che  si  sviluppano  nell’organismo  ammalato. 

In  questa  breve  rassegna  delle  malattie  consuntive  considereremo 
la  febbre  e  le  infezioni  acute,  le  cachessie,  certe  malattie  nervose  e  men¬ 
tali,  il  diabete  insipido. 

a)  Febbre  ed  infezioni  acute.  —  Crediamo  opportuno  riunire 
in  questo  paragrafo  le  infezioni  acute  e  la  febbre,  principalmente 
perchè  poche  febbri  hanno  cause  diverse  dall’infezione,  e  perchè  quasi 
tutte  le  infezioni  acute  sono  accompagnate  da  febbre. 

Non  è  adesso  nostro  compito  di  ricordare  i  meccanismi  patoge- 
netici  delle  infezioni  e  della  febbre,  nè  vedere  per  quali  vie  questi  fatti 
morbosi  sono  accompagnati  da  gravi  disturbi  del  ricambio;  diremo 
soltanto,  che,  nelle  febbri  semplici,  si  accentuano  i  processi  catalitici 
di  tutti  i  tessuti,  nelle  febbri  infettive  l’aut olisi  è  provocata  e  stimolata 
dalle  tossine  bacteriche. 

a)  Consumo  dell’ energia.  —  Fino  dai  tempi,  in  cui  si  comincia¬ 
rono  i  primi  esperimenti  di  calorimetria  e  le  prime  determinazioni 
del  ricambio  respiratorio  nei  febbricitanti,  si  vide  che,  durante  la  febbre, 
aumenta  l’eliminazione  del  calore  e  il  consumo  d’ossigeno.  L’interpre¬ 
tazione  di  questi  fatti  però  fu  varia,  poiché  alcuni  ammisero,  che 
rinnalzamento  della  temperatura  fosse  la  causa  dell’aumento  dei  pro¬ 
cessi  ossidativi,  altri,  fra  cui  principalmente  Liebermeister,  dissero 
invece,  che  la  causa  della  maggior  produzione  del  calore  era  appunto 
da  ricercarsi  nella  accresciuta  intensità  dei  processi  di  combustione 
(v.  il  capitolo  II  della  Parte  II). 

Non  crediamo  opportuno  riferire  qui  le  discussioni,  che  sono  state” 
xatte  su  questi  argomenti,  e  preferiamo  fermarci  sui  risultati  di  più 
moderne  ed  esatte  ricerche.  Le  più  importanti  fra  queste  sono  quelle 
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dì  Stàhelin  e  di  May,  che  hanno  studiato  sugli  animali,  resi  sperimen¬ 
talmente  infetti  e  febbricitanti.  Ambedue  questi  autori  trovarono 
un  aumento  della  produzione  del  calore;  Stàhelin  constatò,  che  i  pro¬ 
cessi  ossidativi  sono  in  toto  aumentati,  che  l’animale  febbricitante 
consuma  più  ossigeno,  e  che  infine  la  maggior  eliminazione  di  C03  si 
deve  principalmente  alla  distruzione  dei  grassi.  Krehl  e  Soetbeer 
hanno  fatto  l’importante  osservazione,  che  i  processi  infettivi  provo¬ 
cano,  negli  ammali  a  sangue  freddo,  un  aumento  delle  ossidazioni, 
mentre  la  temperatura  del  corpo  non  sale  affatto;  quindi  conclusero, 
che  la  maggiore  intensità  delle  reazioni  chimiche  nell’organismo  in¬ 
fetto,  non  può  dipendere  da  ipertermia. 

Per  riguardo  all’uomo  febbricitante,  le  ricerche  di  Kraus  e  Loewy 
dimostrano,  che  il  consumo  d’ossigeno  e  l’eliminazione  dell’anidride 
carbonica  superano  dal  20  al  70  %  i  valori  normali.  Kon  sempre  però 
è  così:  e  questa  variazione  dei  processi  ossidativi,  spesso  considere¬ 
vole  all’acme  della  febbre,  si  abbassa  talvolta  e  può,  nelle  febbri  aste¬ 
niche  e  di  lunga  durata,  scendere  anche  al  disotto  della  norma  (Kobin, 
Binet)  e,  per  es.,  von  Koorden  in  casi  di  tifo  prolungato  e  di  tubercolosi 
polmonare,  anche  durante  la  febbre,  trovò  un  consumo  di  calorie  fra 
20  e  25  per  chilogrammo  e  per  giorno. 

Secondo  Riethus,  non  esiste  parallelismo  tra  altezza  della  tempe¬ 
ratura  e  intensità  dei  processi  ossidativi:  in  alcuni  ammalati  di  malattie 
infettive  la  temperatura  sale  di  pochi  decimi  di  grado,  mentre  il  ri¬ 
cambio  respiratorio  aumenta  straordinariamente. 

Sul  quoziente  respiratorio  nella  febbre  le  vedute  dei  diversi  autori 
differiscono  assai.  In  generale  si  può  dire,  che  varia  a  seconda  della 
specie  di  sostanze  che  l’organismo  consuma.  Quando  ancora  gli  idrati 
di  carbonio  son  disponibili,  il  quoziente  respiratorio  rimane  piuttosto 
alto;  quando  invece  si  consumano  i  grassi  e  le  proteine  dei  tessuti, 
esso  scende  a  valori  anche  più  bassi  di  0.7. 

Sovratutto  il  glicogeno  dei  tessuti  serve  all’aumento  delle  com¬ 
bustioni.  Manassein  trovò,  che,  nei  conigli  febbricitanti,  il  glicogeno 
epatico  diminuiva  assai  o  anche  spariva  interamente,  e  più  di  recente, 
interessanti  esperimenti  di  Hirsch,  Miiller  e  Rolly  hanno  fatto  sorgere 
una  nuova  discussione  sull’importanza  del  glicogeno  nell’ipertermia. 
Questi  autori,  per  mezzo  di  misurazioni  termoelettriche,  hanno  dimo¬ 
strato,  che,  negli  animali  ipertermici,  il  fegato  ha  sempre  una  tempe¬ 
ratura  maggiore  di  quella  del  sangue,  dei  muscoli  e  della  pelle,  ed  hanno 
interpretato  questo  fatto,  come  dipendente  da  una  maggiore  combu¬ 
stione  di  glicogeno  nel  fegato  stesso.  Y’è  anche  chi  è  andato  più  oltre, 


]  4 


PAKTE  I.  -  CAPITOLO  SECONDO 


ed  ha  voluto  ammettere,  che  tutte  le  ipertermie  sono  sempre  cagio¬ 
nate  da  un  maggior  consumo  di  glicogeno,  ma  questa  opinione  esclu¬ 
sivista  non  può  essere  accettata,  poiché  non  è  difficile,  mediante  infè- 
zioni  sperimentali  (e  forse  anche  mediante  semplici  lesioni  del  sistema 
nervoso  centrale)  provocare  la  febbre  negli  animali  in  inanizione,  di 
cui  i  tessuti  son  poverissimi  di  glicogeno. 

fi)  Diminuzione  del  peso  del  corpo.  —  Poiché  nei  febbricitanti  si 
consumano  così  rapidamente  i  tessuti,  è  facile  constatare  in  essi  una 
progressiva  diminuzione  del  peso  corporeo.  A  ciò  contribuisce  l’in¬ 
sufficiente  nutrizione,  che  in  certe  malattie  febbrili  raggiunge  quasi 
l’inanizione  completa.  Durante  la  febbre  infatti,  manca  l’appetito, 
insorgono  disturbi  digestivi  e  l’assorbimento  pure  si  altera.  Quindi,  nei 
bilanci  di  questi  ammalati,  oltre  che  l’aumentata  eliminazione  delle 
sostanze,  che  costituiscono  l’organismo,  si  deve  contare  una  minore 
introduzione  di  elementi  reintegrativi. 

La  diminuzione  del  peso  del  corpo  procede  in  modo  assai  variabile 
a  seconda  delle  cause  della  febbre,  della  costituzione  dell’ammalato 
e  dell’intensità  del  processo  morboso.  Non  è  quindi  possibile  in  tal  ri¬ 
guardo  stabilire  alcun  dato  fìsso  o  alcuna  legge  generale.  Liebermeister 
opina,  che  la  diminuzione  del  peso  corporeo,  in  genere,  proceda  quasi 
proporzionalmente  all’aumento  della  temperatura,  ma  questa  affer¬ 
mazione  non  è  esatta,  perchè  è  dimostrato,  che  la  consunzione  prosegue 
anche  quando  si  somministrino  antipiretici,  i  quali  possono  far  abbas¬ 
sare  notevolmente  la  temperatura.  Inoltre,  in  certe  malattie  acute, 
la  diminuzione  del  peso  del  corpo  è  molto  più  accentuata  durante  la 
convalescenza,  che  nel  periodo  dell’acme  del  morbo. 

Leyden,  Gian  ed  altri,  che  hanno  studiato  questo  fenomeno,  am¬ 
mettono,  che,  durante  le  forti  febbri,  vi  sia  nell’organismo  una  certa 
ritenzione  di  acqua  (idremia  febbrile)  e  per  questo  la  diminuzione  del 
peso  del  corpo  può  essere  tavolta  poco  appariscente  o  può  cedere  il 
posto  ad  un  certo  aumento.  Questa  acqua  di  ritenzione  verrebbe  poi 
abbondantemente  eliminata,  con  il  diminuire  del  processo  febbrile 
(diuresi  critica)  e  così  si  spiegherebbero  le  improvvise  diminuzioni  di 
peso,  all’inizio  delle  convalescenze  di  certe  malattie  acute. 

y)  Il  bilancio  dell’ azoto.  —  Già  nel  1854,  dalle  ricerche  del  Yogel 
e  del  Traube,  risultò  che,  durante  la  febbre,  aumenta  l’eliminazione 
dell  azoto  e  si  interpretò  subito  questo  fatto,  come  la  conseguenza  di 
una  anormale  distruzione  delle  proteine. 

A  queste  prime  ricerche  seguirono  i  classici  lavori  del  Liebermei¬ 
ster,  del  Levden  e  del  Senator,  per  i  quali  si  stabilì,  che  la  distruzione 
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delle  proteine  dei  tessuti  è  un  fenomeno  caratteristico  delle  febbri 
e  delle  infezioni;  ma  dai  tempi  di  Liebermeister  e  del  Senator,  le  nostre 
conoscenze  sull’argomento  si  sono  estese  ed  approfondite. 

Tra  i  lavori  più  recenti  sono  da  ricordarsi  quelli  di  May  e  di  Stàhe- 
lin,  i  quali  hanno  compiuti  i  loro  studi  sugli  animali  infetti. 

Come  esempio,  riporteremo  il  seguente  bilancio  dell’azoto,  stabi¬ 
lito  dallo  Stàhelin  in  un  cane,  sperimentalmente  infetto  con  il  tripano¬ 
soma  del  surra. 


Periodi 

Entrata 

Uscita 

Bilancio 

N  del  cibo 

N  della 
orina 

N  delle 
feci 

Periodo  di  salute  dell’animale. 

. 

5,67 

4,13 

1,38 

+  0,15 

Periodo  d’incub.  della  malattia. 

4,45 

4,14 

0,82 

—  0,15 

l.°  periodo  della  febbre. 

5,67 

5,87 

0,98 

—  1,18 

2. 0  »  »  » 

4,37 

5,89 

0,98 

—  2,50 

3.°  »  »  » 

3,34 

5,19 

0,71 

—  2,52 

Periodo  terminale. 

0,45 

4,70 

_ 

—  4,70 

Come  si  vede,  l’eccesso  dell’esito  sull’introito  dell’azoto  aumenta 
col  progredire  della  malattia,  fino  a  che,  nel  periodo  terminale,  vicino 
alla  morte,  quasi  tutto  l’azoto  eliminato  proviene  dalle  proteine  dei 
tessuti . 

Kell’uomo  febbricitante  l’eliminazione  dell’azoto,  che  in  condi¬ 
zioni  normali,  con  una  nutrizione  media,  può  oscillare  tra  i  10  e  i  14  gr. 
al  giorno,  può  raggiungere  le  cifre  di  20,  25  gr. 

In  un  ammalato  di  erisipela  della  faccia  del  Kraus,  mantenuto 
ad  una  dieta  giornaliera  contenente  6-8  gr.  di  azoto,  l’eliminazione  di 
questo  elemento  procedette  così: 


Giorni  di  malattia 

• 

Temperatura  del  corpo 

Eliminazione  dell’azoto  gr. 

4.° 

39,5-40,3° 

22,4 

5.° 

39,2-40,0° 

17.7 

6.° 

38,1-38,6° 

18,2 

7.° 

37,0-38,7° 

17,1 

8.° 

36,7-37,1° 

8,4 

9.° 

36,5-36,8° 

7,4 

Però  non  si 

deve  credere,  che  sussista  alcun  parallelismo  tra  tem- 

peratura  ed  eliminazione  dell’azoto.  Spesso  il  deficit  nel  bilancio  dell’a¬ 
zoto  comincia  nel  periodo  prodromico,  prima  che  la  temperatura  si 
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innalzi,  oscilla  poi  grandemente  durante  l’acme  della  malattia  e  prose¬ 
gue  anche  quando  la  temperatura  ritorna  normale.  Qualche  volta 
vi  è  una  esagerata  eliminazione  di  azoto  durante  la  crisi,  mentre  pro¬ 
prio  la  temperatura  si  abbassa. 

Tutto  ciò  fa  credere,  che  non  si  debba  ricercare  la  causa  della  di¬ 
struzione  delle  proteine  nella  temperatura  elevata,  tuttavia  non  si  può 
negare,  che  anche  la  maggior  temperatura  sia  un  fattore  non  trascura¬ 
bile,  poiché  negli  animali  artificialmente  sovrarisealdati,  aumenta  l’eli¬ 
minazione  dell’azoto  (Raunyn,  Richter). 

Un  altro  fattore  è  l’insufficienza  degli  alimenti  di  risparmio, 
quali  i  grassi  e  gli  idrati  di  carbonio;  poiché  nel  febbricitante,  che  poco 
si  nutre,  questi  sono  scarsi,  l’organismo  supplisce  con  le  propre  sostanze 
proteiche  ai  processi  di  ossidazione.  Sì  può  tuttavia  obbiettare,  che,  negli 
individui  ricchi  di  pannicolo  adiposo,  durante  i  primi  giorni  di  malattia, 
mentre  si  consumano  i  grassi,  non  dovrebbe  esservi  azoturia,  e  che  si 
dovrebbe  poter  riparare  all’azoturia,  nutrendo  certi  febbricitanti, 
che  pur  possono  mangiare,  con  abbondanti  idrati  di  carbonio;  ma  ciò, 
in  generale  non  accade  (F.  Miiller). 

Resta  quindi  in  prevalenza  il  fattore  tossico  per  spiegarci  la  di¬ 
struzione  delle  sostanze  proteiche  dei  tessuti  e  l’azoturia.  È  ormai 

« 

da  tutti  ammesso,  che  i  cosidetti  jattori  pirogeni ,  agendo  sui  protopla¬ 
smi  cellulari,  o  direttamente  o  per  mezzo  del  sistena  nervoso,  favori¬ 
scano  e  promuovano  i  processi  catabolici  o  autolitici  dei  tessuti.  Molte 
tossine  bacteriche,  molti  nucìeoproteidi  posseggono  capacità  enzima¬ 
tiche  e  si  comportano  come  vere  proteasi:  non  è  quindi  da  meravigliarsi 
se.  nelle  infezioni,  quando  circolan  »  nel  sangue  queste  sostanze,  si  abbia 
un  consumo  anormale  dei  tessuti,  consumo  che  ci  si  rivela  anche, 
non  infrequentemente,  con  le  alterazioni  strutturali  (rigonfiamento 
torbido  e  altri  processi  degenerativi  dei  parenchimi),  che  accompagnano 
i  processi  infettivi,  gravi  ed  acuti. 

ò)  Alterazioni  dell’ orina.  —  La  quantità  dell' orina  nei  febbrici¬ 
tanti  è  in  genere  <  imbuita  per  varie  ragioni  e  cioè:  per  l’aumentata 
emissione  del  vapore  d’acqua  per  la  via  dei  polmoni;  per  la  copiosa  pro¬ 
duzione  di  sudore,  che  spesso  accompagna  gli  stati  febbrili;  per  la  ri¬ 
tenzione  dell’acqua  nell’organismo,  come  sopra  abbiamo  accennato, 
per  la  diminuzione  della  pressione  sanguigna  nelle  febbri  asteniche,  ed 
infine  per  le  alterazioni  renali,  che  possono  essere  provocate  dalle  cause 
morbose  (tossine  bacteriche). 

Si  può  aver  però  un  aumento  dell’orma,  quando  la  febbre  sia  ac¬ 
compagnata  da  vaso-costrizione  cutanea  e  conseguentemente  si  veri- 
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fichi  un  aumento  della  pressione  sanguigna.  Anche  le  crisi  febbrili  si 
manifestano  tavolta  con  forte  diuresi. 

La  concentrazione  molecolare  è  assai  aumentata  in  molti  stati 
febbrili,  in  ispecie  quando  Torma  è  assai  scarsa. 

L’aumento  del V eliminazione  dell’azoto  nell’orma  dei  febbrici¬ 
tanti  riguarda  tutte  le  sostanze  azotate  del  ricambio  normale.  L’azoto 
ureico  rappresenta  circa  l’82  %  dell’azoto  totale.  Vi  è  poi  sempre  un  au¬ 
mento  di  ammoniaca  (Halbervorden),  che,  nei  polmonitici,  può  arrivare 
sino  a  6  gr.  per  giorno  (mentre  la  quota  normale  è  circa  gr.  0,7  per  giorno). 
La  quantità  della  creaturina  è  pure  cresciuta  (Hofimann,  Munk)  e  i 
corpi  purinici  anche:  fra  questi  va  notato  specialmente  l’acido  urico, 
poiché  la  forte  eliminazione  d’acido  urico  è  un  carattere  notevole  di 
tutte  le  febbri  violente.  Anche  nell’ipertermia  artificiale,  secondo  Linser 
e  Schmidt,  aumentano  le  quote  dell’azoto  purinico,  e  dell’azoto  appar¬ 
tenente  agli  aminoacidi.  Queste  quote  raggiungono  poi  un  valore  ele¬ 
vatissimo  in  quei  processi  infettivi,  che  sono  accompagnati  da  rias¬ 
sorbimento  di  essudati  ricchi  di  leucociti. 

.  f  '  * 

Jj’albuminuria  è  un  fenomeno  quasi  costante  in  non  poche  malattie 
infettive  febbrili. 

Talvolta  si  riscontrò  neH’urina  febbrile  una  sostanza  proteica, 
che  p^cipita  a  freddo  con  acido  acetico  e  pare  appartenga  alla  catego¬ 
ria  delle  nucleo  albumine  (Gerhardt,  Muller,  Obermayer).  L’albuminuria 
febbrile  cessa  appena  la  temperatura  si  è  rifatta  normale,  quando  però 
non  vi  siano  contemporaneamente  gravi  lesioni  anatomiche  dei  reni. 

Di  solito,  neH’urina  febbrile,  si  scoprono  cilindri  ialini,  non  pochi 
leucociti,  degli  epiteli  renali  e  talvolta  anche  corpuscoli  rossi  del  sangue. 

L ’albumosuria  appare  quando,  durante  il  processo  febbrile,  cir¬ 
colino  nel  sangue  detriti  abbondanti  di  tessuti  necrotici  o  in  procinto 
di  divenire  tali  (Hofmeister).  Così  troviamo  l’albumosuria,  non  solo 
durante  l’involuzione  dell’utero  (puerperio),  ma  anche  nei  processi 
febbrili,  come  nella  polmonite  cruposa,  allorché  si  riassorbono  gli  essu¬ 
dati,  nel  reumatismo  acuto,  nella  erisipela,  negli  essudati  purulenti, 
talvolta  anche  nel  tifo  addominale.  L’albumosuria,  in  tutti  questi  casi, 
avrebbe  la  sua  origine  nei  leucociti  in  decomposizione. 

Nelle  malattie  infettive  febbrili  Turina  presenta  la  diazor  e  azione, 
e  così  pure  vi  si  trovano  corpi  acetonici  e  talvolta  acidi  grassi. 

Anche  i  fosfati  vengono  eliminati  abbondantemente  con  le  orine 
durante  il  processo  febbrile,  e  provengono  dalla  consunzione  di  tessuti 
ricchi  di  fosforo,  quali  sono  alcune  ghiandole,  le  ossa,  i  muscoli  (Munk), 
e  dalla  distruzione  di  elementi  morfologici  del  sangue.  Talvolta  però 
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i  fosfati  sono  in  quantità  minima.  Anche  i  solfati  si  trovano  talora 
aumentati  nell’orma  febbrile. 

Nell’urina  dei  febbricitanti  i  sali  di  potassio  predominano  su  quelli 
di  sodio,  mentre,  cessata  la  febbre,  i  sali  di  sodio  prendono  la  prevalenza. 

Sembra  che  durante  la  febbre  si  abbia  nell’organismo  una  riten¬ 
zione  di  cloruro  di  sodio  (Ròhmann). 

b)  Le  cachessie.  —  Per  cachessia  si  indende  uno  stato  di  profondo 
deperimento  dell’ organismo,  caratterizzato  da  grande  diminuzione  delle 
forze,  da  abbassamento  delle  funzioni  cardiache,  digestive  e  renali, 
da  anemia  spiccatissima,  da  colorito  giallo  cereo  della  pelle,  da  edemi 
e  da  versamenti  sierosi  nelle  cavità. 

Nei  cachettici  i  bilanci  organici  sono  in  perdita  e  specialmente  è 
notevole  il  consumo  dei  grassi  e  delle  sostanze  proteiche,  e,  poiché 
in  genere  si  tratta  di  malattie  inguaribili,  il  deficit  del  bilancio  raggiunge 
l’estremo  limite  ed  è  una  delle  cause  di  morte. 

Nei  meccanismi  patogenetici  delle  cachessie  predominano  sempre 
i  fattori  tossici,  i  quali  producono  le  disgregazioni  e  le  alterazioni 
strutturali  dei  principali  tessuti.  Queste  alterazioni  sono  assai  spesso 
riconoscibili  morfologicamente. 

Le  principali  forme  cachettiche,  che  sono  state  studiate,  sono  le 
seguenti:  4 

a)  Cachessia  da  tumori.  —  I  tumori  maligni  (e  specialmente  i 
carcinomi  e  i  sarcomi)  producono  sempre  cachessia,  la  quale  ha  un  de¬ 
corso  più  o  meno  rapido,  a  seconda  della  natura  e  della  sede  dei  tumori. 
Per  molto  tempo  si  sono  spiegate  le  anomalie  del  ricambio  negli  indi¬ 
vidui  affetti  da  tumori,  come  conseguenze  di  alterazioni  meccaniche, 
prodotte  dallo  sviluppo  del  tumore  stesso,  o  come  dipendenti  dai  pro¬ 
cessi  ulcerosi  e  infettivi  del  tessuto  neoplastico.  Certamente  non  si  può 
negare  l’importanza  di  questi  fattori,  in  ispecie  quando  si  tratta  di 
tumori  localizzati  nell’esofago  o  nello  stomaco,  poiché  allora  entra  in 
scena  l’inanizione,  o  quando  larghe  superimi  ulcerose  servono  di  terreno 
di  coltura  a  microrganismi  di  ogni  sorta.  D’altra  parte  però  è  anche 
certo,  che  piccoli  cancri  della  lingua  o  del  retto,  senza  influenzare  diret¬ 
tamente  le  funzioni  digestive,  sono  spesso  causa  di  rapida  cachessia, 
e  così  pure,  nelle  recidive,  noduli  can cerigli!  non  ulcerati,  producono  an¬ 
che  uno  stato  cachettico  caratteristico.  Di  guisa  che  ora  si  fa  sempre 
più  strada  1  idea,  che,  nei  tessuti  delle  neoplasie  maligne,  si  producano 
sostanze  tossiche,  le  quali  direttamente  influenzino  il  ricambio  e  deter¬ 
minino  una  grande  e  rapida  distruzione  dei  tessuti  (Volk). 

Su  questo  argomento  rimandiamo  il  lettore  al  capitolo  sui  tumori; 
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tuttavia  crediamo  opportuno  di  accennare  anche  qui  alle  ricerche  di 
Emerson,  il  quale  ha  trovato  che  i  carcinomi  contengono  un  fermento 
istolitico,  capace  di  accelerare  l’autolisi  dei  tessuti  neoplastici  stessi  e 
anche  di  altri  tessuti  nomali. 

Secondo  Koorden,  in  molti  carcinomatosi,  i  processi  distruttivi 
più  intensi  riguardano  il  tessuto  muscolare,  mentre  talvolta  il  grasso 
è  risparmiato. 

Sul  bilancio  dell’azoto  negli  ammalati  di  tumori,  ha  prima  di  tutto 
lavorato  Fr.  Muller,  il  quale  trovò,  che  sempre  Tesito  dell’azoto  supera 
l’introito.  In  un  malato  di  carcinoma  del  pene,  che  si  poteva  ben  nutrire, 
il  Muller  non  riuscì  mai  a  stabilire  il  pareggio  nel  bilancio  dell’azoto, 
sebbene  il  malato  introducesse  fino  a  21  gr.  di  N  al  giorno  con  3064  ca¬ 
lorie.  L’azoto  eliminato  superava  sempre  questa  cifra. 

Dopo  il  Muller,  molti  altri  si  sono  occupati  di  questo  argomento 
(Klemperer,  Widal,  Sitti,  Moraczewski,  Lewin)  e  in  generale  hanno 
constatato,  che  il  progredire  della  cachessia  va  di  pari  passo  con  l’esa¬ 
gerata  azoturia.  Di  più  Kraus  e  Svenson  hanno  visto,  che  nei  carcino¬ 
matosi  il  consumo  di  ossigeno  si  mantiene  sempre  piuttosto  alto  e 
spesso  supera  il  limite  massimo,  che  si  può  fissare  per  l’uomo  normale. 
L’aumento  dei  processi  ossidativi  non  decorre  però  parallelamente 
alla  distruzione  delle  proteine,  cosa  che  del  resto  si  verifica  anche  nella 
febbre. 

Il  ricambio  dell’azoto  nei  carcinomatosi  decorre  anche  qualitati¬ 
vamente  in  modo  differente  dal  ricambio  normale:  ciò  è  dimostrato 
dai  rapporti  delle  varie  sostanze  azotate  nell’orina. 

Così  Topfer  trovò  quasi  sempre,  nell’orma  dei  carcinomatosi, 
una  diminuzione  considerevole  dell’azoto  ureico  e  un  aumento,  talvolta 
assai  forte,  dell’azoto  ammoniacale,  il  che  va  riferito  aH’acidosi,  che  è 
un  fatto  comune  nella  cachessia. 

L’albuminuria  è  pure  assai  frequente  (35-72  %  dei  casi,  secondo 
F.  Muller)  e  anche  l’albumosuria  (Ury,  Lilienthal),lapeptonuria  el’ami- 
noaciduria,  i  quali  fatti  dipendono  dall’intensa  proteolisi,  che  domina 
il  quadro  del  chimismo  x>roteico  nei  cachettici. 

Un  reperto  più  recentemente  studiato  è  quello  dell’aumento  no¬ 
tevole  degli  acidi  ossiproteinici,  i  quali  stanno  anche  essi  in  rapporto 
con  il  consumo  dei  protoplasmi  cellulari.  La  frazione  ossiproteinica 
dell’azoto  delle  orine  raggiunge,  in  condizioni  normali,  valori  tra  il 
3  e  il  5  %  (Ginsberg).  Kei  carcinomatosi,  secondo  Salomon  e  Saxl,  si 
hanno  cifre  molto  più  elevate,  fino  a  11-15  %. 

Parallelamente  all’aumento  di  questa  frazione  dell’azoto,  si  ha  anche 
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un  aumento  dello  zolfo  coniugato  e  specialmente  del  cosi  detto  solfo 
neutrale  (v.  il  capitolo  sulle  alterazioni  qualitative  del  ricambio  delle 
sostanze  proteiche). 

L’orina  contiene  inoltre,  assai  di  sovente,  quantità  più  o  meno  grandi 
di  corpi  acetonici  (v.  il  cap.  Y)  ed  anche  un  eccesso  di  sali  minerali 
e  specialmente  di  cloruri,  di  guisa  che  si  suol  dire,  che,  nella  cachessia, 
vi  è  una  demineralizzazione  dell’organismo.  La  tossicità  dell’orma  nei 
carcinomatosi  sale,  secondo  F.  Meyer,  fino  al  doppio  dei  valori,  che  gene¬ 
ralmente  si  trovano  nell'orina  degli  individui  normali. 

P)  Cachessie  per  intossicazioni  e  per  infezioni  croniche .  —  Fra  le 
intossicazioni  croniche,  che  producono  consunzione  e  cachessia,  ricor¬ 
deremo  il  saturnismo  e  l’alcoolismo:  fra  le  infezioni  croniche,  principal¬ 
mente  la  tubercolosi,  i  processi  suppurativi  di  lunga  durata,  la  sifìlide 
e  la  malaria. 

I  bilanci  organici  in  tali  casi  sono  stati  più  volte  studiati,  e  si  è 
riconosciuto  al  solito  un  abnorme  consumo  di  energia  e  distruzione 
dei  tessuti. 

y)  Cachessie  per  malattie  del  sangue ,  degli  organi  emopoietici  e 
Uropoietici.  —  Molti  ammalati  di  anemie  profonde,  insanabili,  di  leu¬ 
cemia,  delle  varie  forme  di  pseudoleucemia,  di  anemia  splenica,  finiscono 
col  diventare  cachettici  e  muoiono,  dopo  aver  presentato  gravi  anomalie 
del  ricambio. 

Nel  trattare  sommariamente  di  queste  anomalie,  conviene  anzitutto 
prendere  in  esame  le  modificazioni  del  ricambio  respiratorio  e  sovratutto 
del  consumo  di  ossigeno.  Negli  animali  fortemente  anemizzati  si  ha, 
in  genere,  un  abbassamento  del  consumo  di  ossigeno,  che  importa  circa 
il  10  %  (Frédèricq),  tuttavia  si  possono  constatare  oscillazioni  in  vario 
senso  ed  anche  aumenti  (Lukianow);  più  tardi  però  il  ricambio  respira¬ 
torio  ritorna  normale.  Le  osservazioni  sull’uomo,  in  casi  di  anemie 
infettive,  di  clorosi,  di  leucemia  (Kraus  e  Chwostek,  Bohland  e  Meyer, 
Thiele  e  Nehring),  hanno  condotto  alla  conclusione,  che  l’anemico 
abbisogna  presso  a  poco  della  stessa  quantità  di  ossigeno,  che  l’uomo 
sano,  e  consuma  presso  a  poco  la  stessa  quantità  di  calorie  (Noorden). 
Quando  però  l’anemia  è  estrema,  allora  cambiano  le  cose,  e  così  pure 
quando  l’insufficienza  respiratoria  conduce  ad  accumulo  di  0O2  nel 
sangue. 

Per  riguardo  alla  distruzione  delle  sostanze  proteiche,  ricorderemo 
che  questo  fenomeno  è  poco  appariscente  in  diverse  forme  d’anemia 

e  anche  neH’anemia  perniciosa. 

L  eliminazione  dell’  azoto  può  subire  grandi  oscillazioni,  ma 
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aumenta  assai,  quando  molti  corpuscoli  rossi  si  distruggono.  Rotiseli 
e  Stejskal,  constatarono  un’eliminazione  giornaliera  di  18-24  gr.  di 
azoto,  in  un  ammalato  di  anaemia  gravis,  che  introduceva  giornal¬ 
mente  7, 6-7, 7  gr.  di  R,  durante  un  periodo,  in  cui  i  corpuscoli  rossi 
da  2.200.000  scesero  a  800.000.  Umber  ha  osservato  una  considerevole 
distruzione  di  proteine  in  un  caso  di  morbo  del  Banti.  Nella  cachessia 
da  leucemia  l’azoturia  può  essere  grandissima.  In  alcuni  casi,  studiati 
da  Magnus-Levy,  la  quantità  di  azoto  eliminata  superava  di  circa 
40  gr.  al  giorno  la  quantità  introdotta,  e  risultati  consimili  ottennero 
May  e  Wey. 

Come  è  noto,  in  molte  malattie  del  sangue,  e  specialmente  nella 
leucemia,  si  altera  il  ricambio  delle  nucleine:  per  questa  ragione  i  pato¬ 
logi  hanno  rivolto  la  loro  attenzione  al  rapporto,  che  si  stabilisce  tra  l’a¬ 
zoto  e  l’anidride  fosforica  eliminati  e  tra  l’acido  urico  e  l’anidride 
fosforica  stessa.  Questi  rapporti,  nella  norma,  hanno  in  genere  i  valori 
seguenti  (Ziilzer): 


N 

U  o5 


acido  urico 


U  o5 


=  0,3. 


Ora  in  molte  malattie  del  sangue  si  è  trovato  il  quoziente 


maggiore  di  5,  e  il  quoziente 


ac.  urico 


pure  maggiore  del  valore  normale. 


c)  Malattie  nervose  e  mentali.  —  È  noto  che  il  ricambio  organico 
sta  in  istretto  rapporto  con  la  funzionalità  del  sistema  nervoso,  non 
solo  perchè,  in  dipendenza  di  esso,  procedono  le  funzioni  motorie  dei 
muscoli,  le  funzioni  secretive  delle  ghiandole,  i  meccanismi  vasomotori 
di  tutto  l’organismo;  ma  anche  perchè  sembra  ormai  accertato,  che 
il  metabolismo  delle  singole  cellule  sia  regolato  da  influssi,  che  partono 
dal  sistema  nervoso  centrale.  Una  chiara  dimostrazione  di  ciò  è  fornita 
dal  classico  esperimento  di  Claude  Bernard,  sulla  puntura  del  4.°  ven¬ 
tricolo. 

Il  consumo  totale  di  energia  negli  infermi  di  malattie  nervose  e 
mentati  dipende  anzitutto  dallo  stato  del  sistema  muscolare:  si  com¬ 
prende  come  malati  irrequieti  ed  agitati  consumino  più  di  quelli,  che  si 
trovano  in  uno  stato  di  torpidità  o  di  sopore.  Inoltre  va  tenuto  conto 
del  fatto,  che  individui  nervosi  o  pazzi,  spesso  si  nutrono  insufficiente¬ 
mente  o  male.  Ma  anche  indipendentemente  da  ciò,  si  può  constatare 
con  facilità  un  grande  deperimento  in  infermi,  che  non  presentano 
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la  sovradette  ragioni  di  un  alterato  ricambio.  Si  tratta,  in  genere,  di 
paralitici  progressivi,  di  epilettici,  di  catatonici.  Rosenfeld  cita  il  caso  di 
un  infermo,  che  finì  in  grave  consunzione,  malgrado  un  nutrimento  ecces¬ 
sivo  (82  calorie  per  chilogramma  di  peso  corporeo).  Di  più  va  notato, 
che  in  certe  psicosi  guaribili,  il  deperimento  cessa,  appena  la  malattia 
mentale  comincia  a  declinare. 

Per  riguardo  al  bilancio  degli  idrati  di  carbonio,  possiamo  dire, 
che  certe  neurosi,  e  specialmente  le  malattie  traumatiche  del  cervello 
(e  fra  queste  specialmente  le  apoplessie)  sono  accompagnate  da  glico¬ 
suria.  Le  vere  psicosi  si  possono  dividere  in  due  gruppi:  le  cosidette 
forme  degenerative  (idiozia,  manìa,  paranoia,  epilessia)  si  distinguono 
per  una  tolleranza  quasi  normale  verso  gii  idrati  di  carbonio,  le  psicosi 
acquisite  (demenza  senile,  paralisi,  delirium  tremens )  per  un’assai 
minore  tolleranza  (Raimann,  Arndt). 

Sul  bilancio  dell’azoto  e  del  fosforo  molte  ricerche  sono  state  fatte 
in  casi  di  isterismo,  d’epilessia,  di  paralisi  progressiva,  di  paralisi 
agitante,  di  paralisi  miastenica,  di  atrofìa  muscolare  progressiva, 
ma  poiché  su  questi  riguardi  non  si  è  ancora  giunti  a  conclusioni 
concordi  e  definitive,  non  possiamo  che  rimandare  il  lettore  ai  lavori 
speciali,  pubblicati  su  questo  argomento  (v.  il  capitolo  scritto  da  Mohr, 
nel  Trattato  di  patologia  del  ricambio  di  v.  A oorden). 

Al  gruppo  delle  malattie  nervose  va  riunito  anche  il  diabete  insi¬ 
pido ,  che  è  principalmente  caratterizzato  da  una  poliuria  senza  gli¬ 
cosuria.  Secondo  il  Mohr,  non  si  tratta  di  una  forma  clinica  ex  se,  ma 
piuttosto  di  una  sindrome,  che  nei  vari  casi  può  avere  natura  ed  ezio¬ 
logia  differenti.  Molto  probabilmente  però,  in  tutti  i  casi,  la  causa 
ultima  della  poliuria  è  ima  lesione  o  funzionale  od  organica  del  sistema 
nervoso  centrale. 

Selle  forme  gravi  del  diabete  insipido  vi  è  pure  un  progressivo 
deperimento  dell’organismo . 

Riguardo  al  bilancio  dell’azoto  nel  diabete  insipido  si  può  dire, 
che,  nei  varii  casi,  si  ha  un  diverso  comportamento,  e  spesso  vi  è  grande 
azoturia.  j\toii  è  impossibile  però  stabilire  un  pareggio,  quando  vi  sia 
il  modo  di  riparare  alle  grandi  perdite,  abitualmente  dipendenti 
dalla  poliuria,  con  una  sufficiente  nutrizione. 

Il  consumo  generale  dell’energia  è  aumentato  nel  poliurico,  anche 
perchè  egli  deve  riscaldare  alla  temperatura  del  corpo  la  grande  quantità 
di  acqua,  che  introduce  per  compensare  le  perdite  dell’urina.  Infatti 

Magnus-Levy  ha  trovato  valori  piuttosto  alti  per  il  consumo  d’os¬ 
sigeno. 
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3.  Involuzione  senile.  —  Nella  tarda  età  cominciano  processi  invo¬ 
lutivi,  atrofici  e  degenerativi  in  molti  tessuti  dell’ organismo,  il  quale 
deperisce  e  termina  col  ridursi  in  quello  stalo,  che  si  chiama  marasma 
senile. 

I  processi  del  ricambio  in  queste  condizioni  si  abbassano  notevol¬ 
mente,  e  il  consumo  dell’energia  si  riduce  assai.  Togliamo  in  questo 
rapporto  dai  trattati  di  Noorden  e  di  Tigerstedt,  le  seguenti  cifre, 
che  rappresentano  medie  di  determinazioni  fatte  su  vari  individui: 


Età  Peso  del  corpo  Calorie  prodotte  in  24  ore 

24-31  anni  60-65  Kgr.  1980-2136 

69-84  »  59-66  »  1815-1823 

Anche  il  consumo  di  ossigeno  è  minore  nei  vecchi  e  importa  l’80  % 
del  consumo,  che  ha  luogo  nelle  persone  di  media  età  (Magnus-Levy 
e  Falk). 

Il  deperimento  dei  vecchi  è  in  genere  così  lento,  che  può  non  com¬ 
parire  nelle  determinazioni  dei  bilanci  organici.  In  altre  parole  si  può 
apparentemente  raggiungere  il  pareggio  di  questi  bilanci  e  specialmente 
del  bilancio  dell’azoto.  Ma  la  scomparsa  del  pannicolo  adiposo,  i  pro¬ 
cessi  degenerativi  ed  atrofici  di  molti  organi  (e  specialmente  del  tessuto 
muscolare)  ci  indicano,  che  i  bilanci  debbano  essere  in  deficit ,  e  l’eccesso 
dell’esito  sull’introito  può  poi  chiaramente  apparire  in  quei  casi  di  ma- 
rasmo  rapido,  proveniente  da  gravi  e  diffusi  processi  di  arterio-sclerosi. 


II.  - I  BILANCI  DEL  RICAMBIO  IN  AUMENTO. 

Come  abbiamo  già  notato,  si  dice  che  il  bilancio  di  una  sostanza 
è  in  aumento ,  quando  l’eliminazione  di  questa  sostanza  è  minore  della 
quantità  che  viene  introdotta:  si  parla  allora  anche  di  ritenzione  di  questa 
sostanza.  Riguardo  al  bilancio  generale  dell’energia,  vi  è  un  immagaz¬ 
zinamento  di  questa  sotto  forma  di  sostanze  facilmente  riutilizzabili 
(grassi,  idrati  di  carbonio),  per  cui  il  numero  delle  calorie  emesse  è 
minore  di  quello  delle  calorie  introdotte  con  gli  alimenti. 

1.  Accrescimento  fisiologico.  —  È  naturale  che,  nei  periodi  di  accre¬ 
scimento,  il  consumo  delle  varie  sostanze  sia  minore  della  loro  intro¬ 
duzione:  le  sostanze  risparmiate  servono  appunto  all’aumento  della 
massa  del  corpo. 

Secondo  un  calcolo  di  Rubner  un  organismo  deve  ritenere  circa 
4800  calorie  per  aumentare  di  un  chilogramma  di  peso. 
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Nei  bambini  il  ricambio  è  assai  attivo,  e  già  all’età  di  due  anni 
un  bambino  di  11  kgr.  di  peso  consuma  quasi  la  metà  dell’ ossigeno 
di  un  adulto,  che  pesi  sei  volte  tanto.  Tra  10  e  14  anni  il  consumo  di 
ossigeno  è  pure  grandissimo,  in  proporzione  del  peso,  ma  poi  scende 
a  poco  a  poco,  fino  all’età  di  20  anni.  Togliamo  da  una  tabella  di  Magnus- 
Levy  e  Frank  le  seguenti  cifre,  che  meglio  rappresentano  quanto  ora 
abbiamo  esposto: 


Età  anni  Consumo  di  Oc,  riportato  a  1  kgr.  del  peso  del  corpo,  cmc. 


2  1 12 

9,76 

7 

7,93 

9 

6,79 

12 

5,36 

14 

5,01 

16 

4,10 

22-43 

3,41 

Ma  poiché  ordinariamente  il  fanciullo,  in  proporzione  al  peso  del 
corpo,  si  nutre  più  dell’adulto,  l’accrescimento  si  verifica  malgrado  il 
maggiore  consumo  di  energia. 

Nel  poppante,  anche  se  il  nutrimento  è  insufficiente,  vi  è  ritenzione 
di  N,  mentre  l’organismo  perde  grasso  (Enbner  e  Hùbner).  Inoltre  dalle 
lunghe  e  pazienti  ricerche  di  Camerer,  fatte  su  vari  bambini,  normal¬ 
mente  nutriti,  risultò,  che  Tapcumulo  di  N  nell’organismo  è  sempre 
evidentissimo  e  diminuisce  assai  solo  verso  il  16.°  e  il  17. 0  annodi  età. 

Come  il  bilancio  dell’azoto,  anche  quello  del  fosforo,  del  carbonio 
e  dei  vari  sali  sono  in  aumento,  e  di  ciò  dànno  una  chiara  idea  gli  espe¬ 
rimenti  di  Soxlhet,  fatti  sui  vitelli  lattanti.  Delle  sostanze  contenute 
nell’alimento  abituale,  ritennero  questi  animali  in  media: 


di 

P  . 

.  74,28  % 

» 

C . 

.  43,00  » 

» 

CI  . 

.  6,22  » 

» 

Ca . 

» 

Mg  . 

.  40  00  » 

» 

K  . 

.  22,37  » 

» 

Na  . 

.  25,31  » 

» 

Fe  . 

2.  Convalescenza.  —  È  noto  a  tutti  che,  superata  una  malattia 
acuta,  scomparso  ogni  fenomeno  morboso,  nel  periodo  della  vera  conva¬ 
lescenza,  mano  a  mano  che  ricompare  Tappeti to,  aumenta  con  rapi¬ 
dità  il  peso  del  corpo  dell’ammalato,  e  si  ricostituiscono  tutti  i  tessuti. 
I .  Mùìler  ha  dimostrato  che,  in  tali  casi,  l’esito  dell’azoto  è  minore  del- 
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l’introito  e  in  realtà  si  comprende,  come  vi  debba  essere  una  ritenzione 
di  azoto  per  la  rigenerazione  e  la  ricostruzione  dei  protoplasmi  cellulari. 

In  riguardo  ai  bilanci  dell’energia  e  dell’azoto  nei  convalescenti, 
sono  state  compiute  moltissime  ricerche.  Togliamo  da  una  tabella  del 
trattato  del  Noorden,  le  seguenti  cifre,  che  danno  un’idea  dei  risultati 
di  questi  studi,  fatti  in  alcuni  casi  di  tifo: 


Giorni  della 
convalescenza 

N  del  cibo 
gr. 

Calorie  del  cibo 

N  ritenuto 
in  un  giorno 
gr. 

Peso  del  corpo 

Autori 

15-27 

18.69 

3188 

6.54 

56.5—54.4 

28-34 

20.54 

3238 

7.69 

59.4-61.4 

Jjvllbvllb  L  v 

Su  ra  ri  vi 

37  47 

18.63 

3224 

7.56 

61.4-64.3 

14-17 

21.92 

4327 

7.33 

57.5—58.5 

•  / 

18-25 

17.04 

4215 

5.00 

58.5-59.8  1 

Rpnpdipt  P 

26-34 

28.29 

4589 

9.82 

59.8-63.7 

Suranyi 

35-42 

27.17 

3598 

5.56 

63.7-65.2  i 

43-62 

27.24 

2912 

4.86 

65.2-68.1  \ 

3-13 

18.2 

2775 

3.62 

55.0-56.0 

15-23 

18.2 

2775 

4.05 

56.0-59.4 

Noorden 

24-43 

18.2 

2775 

5.87 

59  4-61.0  j 

4-10 

19.1 

2180 

3.82 

52.0-52.8  ì 

14-18 

19.1 

2380 

4.93 

52.8-54.1  ^ 

Noorden 

19-33 

20.2 

2600 

3.14 

54.4-56.0  j 

-1 

Interessanti  sono  anche  taluni  risultati  di  Munk,  il  quale  constatò, 
che  la  creatinina,  eliminata  abbondantemente  nei  periodi  febbrili, 
cade  a  valori  assai  bassi  durante  la  convalescenza.  Ciò  fa  pensare,  che 
la  creatinina  possa  servire  alla  rigenerazione  del  tessuto  muscolare, 
distrutto  durante  l’acme  della  malattia. 

Svenson  ha  posto  la  questione,  se  il  risparmio  delle  sostanze,  du¬ 
rante  la  convalescenza,  dipenda  solamente  da  un  eccessivo  introito 
o  anche  da  una  limitazione  dei  processi  ossidativi.  A  tale  scopo  egli  de¬ 
terminò  il  ricambio  respiratorio  e  il  ricambio  dell’azoto  in  convalescenti 
di  tifo  addominale  e  di  polmonite,  e  ciò  tanto  in  periodi  di  digiuno 
e  di  riposo,  quanto  dopo  una  buona  nutrizione  e  dopo  intenso  lavoro 
muscolare.  Svenson  distingue  vari  periodi  nella  convalescenza:  in  un 
primo  breve  periodo  il  ricambio  respiratorio  è  abbassato,  poi  aumenta 
sino  a  superare  la  norma,  e  riprenda  in  fine  valori  normali.  Se  il  conva¬ 
lescente  si  nutre  abbondantemente,  il  consumo  d’ossigeno,  in  un  pe- 
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riodo  iniziale,  supera  del  40-70  %  i  valori  trovati  in  giorni  di  digiuno. 
Più  innanzi  nella  convalescenza,  le  differenze  fra  il  consumo  di  ossigeno 
in  giorni  di  nutrizione  e  di  digiuno,  importano  solo  il  10-40  %. 

Anche  il  lavoro  muscolare  innalza  il  consumo  di  ossigeno  assai 
più  nei  convalescenti,  che  nelle  persone  normali.  Benedict  e  Surànyi 
hanno  in  genere  confermato  questi  risultati  di  Svenson,  ma  concludono, 
che,  nella  convalescenza,  i  processi  ossidativi  non  scendono  mai  al 
di  sotto  della  norma. 

3.  Ingrassamento  e  polisarcia.  —  L’ingrassamento  fisiologico 
consiste  nell’aumento  di  certi  tessuti  del  corpo  e  in  ispecie  del  panni¬ 
colo  adiposo,  come  sola  conseguenza  di  una  nutrizione  eccessiva  e  di 
un  minore  lavoro.  In  generale  è  l’eccessiva  alimentazione  con  grassi  o 
con  idrati  di  carbonio,  quella  che  produce  l’ingrassamento;  tuttavia 
anche  con  cibo  misto  o  con  predominante  nutrizione  carnea  si  può 
giungere  allo  stesso  risultato. 

Le  ricerche  sul  ricambio  nell  Ingrassamento  sono  numerosissime, 
tanto  nel  campo  della  fisiologia  umana,  quanto  per  riguardo  all’alleva- 
mento  industriale  degli  animali  destinati  a  servire  per  cibo. 

E  potere  ingmssante  degli  alimenti  è  diverso:  vengono  in  pruina  linea 
i  grassi,  poiché  di  100  gr.  di  grasso  ne  possono  essere  immagazzinati 
97  o  98  (Zuntz),  il  resto  è  consumato  nella  digestione  o  nel  riassorbi¬ 
mento.  Degli  idrati  di  carbonio  si  perde  prima  il  10  %  nella  digestione: 
poi  bisogna  tener  conto  che  da  240  gr.  di  amido  o  da  270  gr.  di  glucosio 
si  possono  formare  teoricamente  solo  100  gr.  di  grasso  (calcolato  come 
grasso  di  porco),  ma  in  realtà  in  questa  trasformazione  si  ha  una  perdita 
del  30-35  %  (Meissl  e  Strohmer). 

Per  riguardo  all’ingrassamento  mediante  la  carne,  i  problemi  sono 
molto  più  complessi.  Bisogna  tener  conto,  che  le  proteine,  ad  un  minor 
contenuto  in  calorie,  aggiungono  la  necessità  di  processi  ossidativi 
più  intensi  per  la  loro  utilizzazione.  Secondo  Bubner  infatti,  il  ricambio 
respiratorio,  negli  animali  nutriti  con  carne,  supera  del  30-40  %  i  valori, 
che  si  ottengono  ad  alimentazione  con  prevalenza  di  sostanze  ter¬ 
narie. 

Se  si  dà  come  nutrimento  una  quantità  di  proteine,  che  basti 
da  sola  ai  bisogni  deH’organismo,  e  di  più  si  dànno  idrati  di  carbonio 
o  grassi,  questi  vengono  immagazzinati  quasi  in  totalità. 

Neiringrassamento  per  sovranutrizione,  quando  anche  le  sostanze 
azotate  sono  in  eccesso,  si  ha  in  genere  una  ritenzione  di  azoto,  il  che 
ci  indica  che,  insieme  al  pannicolo  adiposo,  aumentano  anche  i  tessuti 
paren chimali  ed  i  muscoli. 
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L’altro  fattore  principale  deiringrassamento  è  la  diminuzione 
del  lavoro  corporeo,  perchè  così  si  abbassano  i  processi  ossidativi  e  il 
consumo  dell’organismo:  altri  fattori  secondari  sono  anche,  secondo 
alcuni,  l’inerzia  psichica  e  la  cessazione  delle  funzioni  sessuali. 

Vi  sono  poi  anche  altre  cause  perturbatrici  del  ricambio,  che  favo¬ 
riscono  l’ingrassamento,  il  quale  allora  perde  il  carattere  di  fisiologico 
e  si  avvicina  ad  una  vera  forma  morbosa. 

Tra  questi  fattori  anormali  di  ingrassamento  ricorderemo: 

L’alcoolismo.  —  Per  i  processi  ossidativi  l’acool  può,  fino  ad  un  certo 
punto,  sostituire  i  grassi  e  gli  idrati  di  carbonio,  in  modo  che  questi 
vengono  risparmiati  e  accumulati  nell’organismo.  Inoltre  l’alcool, 
per  l’azione  deleteria,  che  spiega  sul  sistema  nervoso  e  su  altri  tessuti, 
esercita  un’influenza  rallentatrice  sui  processi  del  ricambio. 

Certe  malattie  del  sangue  (lieve  anemia)  e  del  sistema  respiratorio 
(enfisema  polmonare,  asma),  che  rendono  più  diffìcili  e  diminuiscono 
gli  scambi  respiratori. 

La  castrazione.  —  Da  tempi  immemorabili  -si  castrano  gli  animali  . 
destinati  alPingrassamento.  Loewy  e  Richter  vollero,  con  adatti  espe¬ 
rimenti,  constatare  quanta  parte  abbiano  i  processi  ossidativi  nelle 
alterazioni  del  ricambio,  conseguenti  alla  castrazione.  Risultò,  che  il 
consumo  di  ossigeno  diminuisce,  dopo  la  castrazione,  del  20  %  nelle 
femmine  e  del  14  %  nei  maschi.  Molte  osservazioni  cliniche  hanno  di¬ 
mostrato,  che,  anche  negli  uomini  e  nelle  donne,  dopo  la  castrazione, 
vi  è  ima  spiccata  tendenza  all’obesità,  che  è  dipendente  da  un  rallenta¬ 
mento  del  ricambio. 

Molti  altri  esperimenti  furono  fatti  con  lo  stesso  scopo  da  Cura¬ 
tolo  e  Tarulli  nelle  capre  e  nei  topi,  e  da  Popiel  nei  conigli.  Interessanti 
furono  anche  i  risultati  di  altre  ricerche,  che  dimostrarono  che,  trattando 
gli  animali  castrati  con  estratti  delle  ghiandole  sessuali  (di  ovaie  per  le- 
femmine  e  di  testicoli  per  i  maschi),  il  ricambio  respiratorio  si  rialza 
fino  a  valori  quasi  normali.  Ciò  fa  credere,  che  le  modificazioni  del 
ricambio,  dipendenti  dalle  glandole  sessuali,  si  producano  appunto 
per  opera  di  sostanze  (ormoni)  elaborate  da  queste  ghiandole. 

L’obesità,  o  polisarcia,  o  lipomatosi  universale,  non  può  consi¬ 
derarsi  come  una  forma  morbosa  unica:  dagli  ingrassamenti  anormali 
ora  ricordati,  alla  vera  obesità,  è  solo  questione  di  grado. 

L’adipe,  nei  polisarcici,  si  accumula  anzitutto  nei  luoghi,  che  anche 
normalmente  sono  provvisti  di  tessuto  grassoso,  cioè  nel  connettivo  sot- 
tocutannel  mesenterio,  eo,  e  nel  grande  omento,  nelle  capsule  adipose 
dei  reni  e  poi  anche  nel  mediastino  e  nel  pericardio.  Più  tardi,  nelle  obe- 
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sita  d’alto  grado,  il  grasso  si  raduna  anche  tra  i  fasci  muscolari,  sotto 
l’endocardio,  e  infiltra  il  fegato  e  i  reni. 

I  disturbi,  di  cui  soffrono  gli  obesi,  riguardano  sovratutto  le  funzioni 
motrici:  il  cuore  può  risentire  moltissimo  dell’adiposi,  sia  per  il  grasso 
che  invade  l’organo,  sia  per  le  difficoltà  circolatorie,  che  si  stabiliscono 
alla  periferia,  sia  anche  perchè  l’obesità  è  spesso  accompagnata  da  arte¬ 
riosclerosi.  Gli  organi  digerenti  rivelano  non  di  rado  i  sintomi  del  ca¬ 
tarro  cronico  dello  stomaco  e  dell’intestino,  e  si  manifestano  anche  i 
segni  della  stasi  nel  campo  della  vena  porta  e  affezioni  emorroidali. 
I  reni  sono  facilmente  alterati,  tanto  che  l’orina  contiene  sovente 
albumina:  la  stasi  renale  non  è  infrequente  e  si  producono  anche  vere 
nefriti  interstiziali  o  parenehimali  negli  obesi,  dediti  aU’alcoolismo. 
La  funzione  sessuale  è  molto  pregiudicata,  tanto  nell'uomo  che  nella 
donna,  e  finalmente  anche  l’attività  psichica  può  rimanere  intorpidita, 
dopo  un  ingrassamento  eccessivo,  mentre  il  carattere  si  fa  molle, 
fiacco,  indeciso. 

Per  riguardo  ai  processi  patogenetici  della  polisarcia,  possiamo 
distinguere  i  diversi  casi  in  due  gruppi: 

a)  Polisarcia  con  capacità  di  consumo  normale:  a  questa  forma 
morbosa  si  può  dare  l’appellativo  di  esogena ,  perchè  essa  è  causata 
da  variazioni  nelle  condizioni  esterne  della  vita,  mentre  le  condizioni 
interne  del  ricambio,  le  capacità  cioè  di  utilizzare  e  di  consumare  le 
sostanze  nutritizie,  sono  e  restano  normali.  Si  tratta  di  individui,  i  quali 
insensibilmente  si  assuefanno  ad  ima  quantità  maggiore  di  cibo  o  d'altra 
parte,  per  nuove  abitudini  di  vita,  per  malattie  di  cuore  o  di  alcuni 
organi  del  movimento,  riducono  ad  un  minimum  il  loro  lavoro  giorna¬ 
liero.  Il  Noorden  fa  il  seguente  calcolo,  per  dimostrare  quanto  facil¬ 
mente  un  individuo  normale  possa  divenire  polisarcico. 

Una  persona,  di  circa  79  kgr.,  sta  in  equilibrio  con  2800  calorie 
al  giorno:  se,  senza  aumentare  il  suo  lavoro,  introduce  200  calorie 
al  giorno  di  più,  immagazzina  nei  suoi  tessuti  gr.  21,5  di  grasso  al  giorno, 
cioè  in  un  anno  kgr.  7,85,  il  che  significa  che,  poiché  il  tessuto  grassoso 
contiene  anche  acqua,  questo  individuo  può  aumentare  ogni  anno  di 
circa  11  kgr.  di  peso  corporeo.  Ora,  per  introdurre  200  calorie  di  più, 
basta  aggiungere  al  cibo  giornaliero  abituale: 

Y3  eli  litro  di  latte 
ovvero  25  gr.  di  burro 

»  200  gr.  di  carne  magra 

»  90  gr.  di  pane 

+  */10  di  litro  di  birra. 
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Uno  di  questi  aumenti  nelle  razioni  giornaliere  del  cibo  può  essere 
al  tutto  trascurabile  e  tuttavia  può  condurre  all’obesità! 

La  forma  di  polisarcia  ora  considerata  è  quella  che  più  facilmente 
può  dissiparsi,  perchè  non  dipende  da  cangiamenti  nella  costituzione 
dell’organismo:  basta  a  tal  fine  ritornare  nelle  condizioni  di  vita  di  prima 
e  regolare  con  grande  cura  la  quantità  e  la  qualità  dei  cibi. 

b)  Polisarcia  per  rallentamento  del  ricambio  o  polisarcia  endogena. 
così  chiamata,  perchè  in  questo  caso  le  condizioni  dell’ingrassamento 
sono  insite  nell’organismo  e  spesso  indipendenti  dall’alimentazione. 

Queste  condizioni  consistono,  secondo  le  opinioni  più  recenti 
(Noorden,  Humber,  Staehelin),  in  una  diminuita  attività  del  ricambio, 
o,  più  semplicemente,  in  una  diminuzione  dei  poteri  ossidativi,  dovuta 
ad  insufficenza  di  fermenti  e  di  ormoni  cellulari.  Si  ammette  ora  una 
polisarcia  costituzionale ,  dovuta  a  fattori  ereditari  e  che  talvolta  assume 
una  forma  familiare.  Oltre  a  ciò  vi  sono  le  polisarcie  di  origine  endo¬ 
crina  e  fra  queste  le  polisarcie  tireogene  e  le  polisarcie  ipofisarie  o  distrofie 
adiposo- genitali  (v.  la  parte  Vili  di  questo  volume).  Per  la  prima  è  ne¬ 
cessario  ricordare,  che  gli  ormoni  tiroidei  hanno  un’azione  acceleratrice 
sul  ricambio  dell’ organismo,  e  perciò  l’insufficienza  di  essi  determina 
una  tale  diminuzione  dei  processi  ossidativi  da  produrre  una  vera  adi¬ 
posi.  Secondo  alcuni  anche  l’ingrassamento,  susseguente  alla  castrazione, 
rientrerebbe  in  questa  categoria  per  l’ipof unzione  tiroidea,  che  può 
aver  luogo  nella  mancanza  delle  ghiandole  sessuali.  Nella  polisarcia 
ipofìsaria  l’accumulo  del  pannicolo  adiposo  si  accompagna  a  caratteri 
eunucoidi  e  a  ipoplasia  dell’apparato  genitale.  Contemporaneamente 
sussistono  segni  di  lesioni  ipofisarie  (in  genere  si  tratta  di  tumori),  quali 
cefalalgia,  aumento  della  pressione  endorachidea,  emianopsia,  ecc. 

Tornando  alla  polisarcia  in  generale,  vediamo  qualche  cosa  sulle 
numerose  ricerche,  che  sono  state  fatte  per  riguardo  al  ricambio  degli 
obesi.  Anzitutto  si  è  studiato  con  molta  cura  il  consumo  d’ossigeno. 
Togliamo  dal  trattato  del  Noorden  i  seguenti  valori: 


Età 

Peso  del  corpo 

Consumo  di  Oo  per  minuto 

Autore 

30 

94 

256  cm3 

Noorden 

— 

124 

287  » 

Thiele-Nehring 

43 

*107 

257  » 

Magnus-Levy 

32 

111 

320  » 

id. 

41 

133 

282  » 

id. 

Durante  il  lavoro,  nei  polisarcici  robusti,  l’aumento  del  consumo 
d’ossigeno  non  eccede  le  proporzioni  normali;  nei  polisarcici  deboli, 
invece,  l’aumento  è  più  sensibile.  Comparando  il  ricambio  respiratorio 
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tra  periodi  di  digiuno  e  d’alimentazione,  Jaqnet  e  Svenson  trovarono, 
che,  nei  polisareici,  l’aumentare  del  ricambio,  per  effetto  del  cibo,  è 
minore  di  quello  che  si  presenta  negli  individui  normali,  il  che  è  una 
prova  di  quella  tendenza  al  risparmio ,  che  sicuramente  domina  nel  ri¬ 
cambio  degli  adiposi. 

E  così  talvolta  nè  la  diminuzione  del  cibo,  nè  l’eccesso  del  lavoro, 
bastano  a  far  dimagrire.  Il  Noorden  cita  vari  esempi  in  proposito. 
Un  individuo  di  102  Kgi\  si  alimentò  per  tre  mesi  con  1720  calorie  al 
giorno,  pur  lavorando  intensamente.  Egli  avrebbe  dovuto  ricavare 
altre  1000  calorie  al  giorno  dal  suo  adipe  (teoricamente  perdere  gr.  107,5 
di  grasso  al  giorno).  Invece  alla  fine  dei  tre  mesi  era  soltanto  diminuito 
di  un  kgr.  di  peso. 

Per  riguardo  al  bilancio  dell’azoto  si  può  dire,  che  nei  polisarcici 
sani  il  pareggio  è  la  regola.  Ciò  si  comprende  facilmente,  se  si  pensa 
che,  oltre  che  nel  nutrimento,  i  polisarcici  trovano  nel  loro  pannicolo 
adiposo  una  grande  riserva  di  sostanze  destinate  a  risparmiare  le  pro¬ 
teine  degli  organi.  Noorden  però  ritiene,  che,  in  certi  casi  di  polisarcia 
cronica  con  progressivo  indebolimento,  nei  quali  ha  luogo  ima  continua 
atrofìa  per  inazione  dei  tessuti  muscolari,  vi  deve  essere  anormale  eli¬ 
minazione  d’azoto,  la  quale  tuttavia  può  essere  insufficiente  a  far  com¬ 
parire  in  deficit  il  bilancio  di  questo  elemento. 

Una  maggiore  importanza  pratica  presenta  la  questione  del  bi¬ 
lancio  dell’azoto  durante  la  cura  dimagrante.  Poiché  questa  cura  essen¬ 
zialmente  consiste  nel  ridurre  a  circa  la  metà  (1400)  le  calorie  del  cibo, 
sorge  la  domanda,  se  il  consumo  dell’organismo,  che  si  produce  per  lo 
sviluppo  dell’energia  indispensabile,  vada  tutto  a  carico  dei  grassi  o 
interessi  anche  i  protoplasmi  cellulari.  Su  questo  rapporto  si  trovano, 
nella  bibliografìa,  dapprima  le  ricerche  di  Hirschfeld,  il  quale  afferma 
che  in  alcuni  casi,  durante  la  cura  dimagrante,  vi  può  esser  perdita 
di  N;  ma  contro  a  questa  conclusione  stanno  molte  altre  osservazioni 
di  Noorden  e  Dapper,  di  Pfeiffer,  di  Magnus-Levy  e  di  altri,  perle  quali' 
è  lecito  stabilire,  che,  se  la  limitazione  del  cibo  non  è  eccessiva,  il  bilancio 
dell’azoto  si  mantiene  perfetto,  e  vi  può  essere  anche  ritenzione,  se  il 
polisarcico  si  sottopone  ad  un  moderato  lavoro  muscolare,  che  provochi 
ipertrofìa  in  questo  tessuto.  L’azoturia  è  stata  constatata  nelle  cure 
dimagranti,  in  cui  fu  consigliata  la  somministrazione  di  preparati 
tiroidei,  ed  è  perciò  che  l’uso  di  questi  preparati  è  stato  messo  da  parte. 

Nelle  orine  dei  polisarcici  i  componenti  normali  si  trovano  nelle 
solite  proporzioni.  In  molti  casi  è  stata  constatata  poi  albuminuria, 
ossaluria,  glicosuria  (v.  il  capitolo  sul  diabete)  e  anche  acetonuria. 
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Quest’ultimo  fatto  morboso  non  è  infrequente,  quando  l’obeso  passa 
improvvisamente  da  un  regime  ricco  di  idrati  di  carbonio  ad  un  regime 
di  carne. 


APPUNTI  BIBLIOGRAFICI. 

Sul  digiuno  vedi: 

Chossat,  Mém.  de  V  Acad.  des  Sciences,  Vili,  Paris,  1843. 

Bichoff  u.  Voit,  Gesetze  der  Fleischfr esser,  Leipzig  u.  Heidelberg,  1860. 
Pettenkofer,  u.  Voit,  Zeitschr.  f.  Biologie,  voi.  II. 

Ranke,  Arch.  f.  Anat.  u.  Physiol.,  1862, 

Seegen,  Wiener  Akad.  Sitzungsberichte,  1871. 

Luciani,  Fisiologia  del  digiuno.  Studi  sidVuomo  (Succi),  Firenze  1889. 
Praussnitz,  Mùnchner  med.  Woch.,  1891. 

Noorden,  Handbuch  der  Pathologie  des  Stofflwechsels,  Berlin,  Hirschwald,  II  ed., 
p.  480,  I  voi.,  1906. 

Lehmann,  Muller,  Munk,  Senator,  Zuntz,  Virchow’s  Archiv..  voi.  131.  1893, 
Sul  ricambio  nella  febbre  vedi: 

Halliburton,  Lehrbuch  der  chemisch.  Physiolog.  u.  Pathol.,  Heidelberg,  1893 
(contiene  la  bibliografia  sulle  alterazioni  del  ricambio  nella  febbre). 

May,  Zeitschr.  f.  Biologie,  voi.  30. 

Zims,  Arch.  f.  Phys.,  1882. 

Loewy,  Virchow’s  Archiv,  voi.  126. 

Lilienfeld,  Arch.  f.  d.  ges.  Physiol.,  1883. 

Unverrtcht,  Ueber  das  Fieber,  Volkmann’s  Vortrcige,  n.  159. 

Arloing  et  Laulanié,  La  sémaine  medicale,  1895  (ricerche  sul  ricambio  mate 
riale  nelle  malattie  infettive). 

Strauss,  Zeitschr.  f.  Min.  Med.,  voi.  38  (il  ricambio  degli  idrati  di  carbonio  nella 
febbre). 

Sulla  decomposizione  dei  corpi  proteici  nella  febbre: 

Hirsch,  Mueller  und  Rolly,  Deutsch.  Archiv  f.  Min.  med.,  voi.  75,  1903. 
Huppert  u.  Riesel,  Archiv  d.  Heilkunde,  voi.  7,  8,  10. 

Cola  santi,  P finger’ s  Archiv,  1876. 

St^ehelin,  Arch.  f.  Hygiene,  voi.  49,  p.  77. 

Sulle  malattie  consuntive  vedi: 

Moraczewsky,  Virchow’s  Arch.,  voi.  159. 

Kraus  e  Chvosteck,  Zeit.  f.  Min.  Med.,  voi.  22. 

-'N  * 

Frenkel,  Virchow’s  Arch.,  vql.  67. 

Lewin,  Deutsche  med.  Wochenschrift,  n.  6,  1895. 

Pilliet,  Progrès  méd.,  n.  57,  1888. 

Trinkler,  Gentr.  f.  med.  Wissensch.,  1890. 

Sprone,  Ann.  de  VInst.  Pasteur,  1892. 

Muller,  Zeitschr.  f.  Min.  Med.,  voi.  16,  1889. 

Setti,  Riv.  veneta  di  Se.  med.,  voi.  16,  1899. 

Blumental,  Festschrift.  f.  Salkowski,  Berlin,  Hirschwald,  1904. 


32 


PARTE  I. 


CAPITOLO  SECONDO 


Sull’ influenza  delle  malattie  nervose  e  mentali  sul  ricambio,  vedi: 

Magnus-Levy,  Zeitschr.  f.  klin.  med.,  voi.  60,  1906. 

Pfeiffer  e  Scholz,  Deutsch.  Arch.  f.  med.,  voi.  63,  1899. 

Mendei.,  Die  'progressive  Paralyse,  Berlin  1880  (contiene  la  bibliografia  più  antica). 
Fròner  e  Hoppe,  Psychiatrische  Wochenschrift,  n.  35,  1899. 

Oppenheim,  Lehrbuch  der  Nervenkrankheiten,  2  voi.,  4.a  ed.,  1905. 

Sul  diabete  insipido  vedi: 

Tallqvist,  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  voi.  49,  1903. 

Vannini,  Beri.  klin.  Wochenschr.,  pag.  638,  1900. 

Strubell,  Deutsches  Arch.  f.  Min.  med.,  voi.  62,  1899. 

Gerhardt,  Diabetes  insipidus,  NóthnageVs  Handbuch,  voi.  7,  1899. 

Mosler,  Virchow’s  Archiv,  voi.  43  e  44. 

Senator,  Diabetes  insipidus,  nel  Ziemsserì  s  Handbuch,  voi.  13  a  (contiene  la 
bibliografia  più  antica). 

Straus,  Zeitschr.  f.  exper.  Patii,  u.  Ther.,  voi.  T,  pag.  408,  1905. 

* 

Su IV involuzione  senile  vedi: 

Speck,  Physiologie  des  menschlichen  Atmens,  Leipzig,  1893. 

Zuntz,  v.  molti  lavori  di  questo  autore  e  dei  suoi  allievi  nel  Pflugers  Arch.  dì 
questi  ultini  anni. 

Magnus-Levy,  Arch.  /.  Anat.  u.  Phys.,  Phys.  Abt.,  tuppl.,  1899. 

Buys,  Ann.  di  chim.  e  farm.,  voi.  18. 

Sul  ricambio  nei  convalescenti  vedi: 

MùllEr,  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  voi.  16. 

Albu,  Ibidem,  voi.  38. 

Nebelthan,  Centralbl.  f.  innere  Medizin,  1897. 

Hòsslin,  Munchener  med.  Wochenschr.,  n.  38,  1890. 

Benedict  e  Suranyi,  Ibidem,  voi.  48,  pag.  290. 

Sulla  polisarcia  vedi: 

Ebstein  e  Henneberg,  Atti  del  Congresso  tedesco  di  medicina  interna,  1885. 
Cohneim,  Patologia  generale,  Napoli,  1883.  \ 

Kisch,  Die  Fettleibigkeit,  Stuttgart,  1888.  —  Internat.  klin.  Rundschau,  1894. 
Bouchard,  Maladies  par  ralentissement  de  la  nutrition,  Paris,  1890. 

Hirschfeld,  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  XXII. 

Cantani,  Malattie  del  ricambio  materiale,  Napoli,  1880. 
v.  Noorden,  Handbuch  der  spez.  Pathologie  u.  Therapie. 

Bunge,  Physiologische  Chemie,  ultima  ediz. 

Lùthye,  Arch.  f.  exp.  Pathol .,  voi.  48. 

Loewy  e  Richter,  Berlin  klin,  Woch.,  1899. 

Ebstein,  Constitutionskrankheiten,  Handbuch  der  praktischen  Medizin,  Stutt¬ 
gart,  1901  (contiene  la  bibliografìa),  —  Obesità  nel  Trattato  di  Leyden  e  Klemperer, 
Milano,  1904. 

Hellesen,  Jahrbucher  f.  Kinderheikunde,  voi.  57,  1903. 

Noorden,  Die  Fettsucht  nel  Noorden1  s  Handbuch,  voi.  2,  p.  189,  Berlin  Hirschwald. 


ALTERAZIONI  NEL  RICAMBIO  DEGLI  IDRATI  DI  CARBONIO 


33 


CAPITOLO  III. 


Alterazioni  nel  ricambio  degli  idrati  di  carbonio. 


I.  —  Cenni  sul  ricambio  degli  idrati  di  carbonio. 

Gli  idrati  di  carbonio,  che  hanno  il  maggior  valore  alimentare  nei 
nostri  usuali  cibi,  sono: 


del  regno  animale 


(  glicogeno 


'  lattosio 


l.°  esosi  liberi,  semplici  o  polirne - 
rizzati  . 


del  regno  vegetale 


2.°  esosi  legati  a  proteidi  (glicoproteidi). 


3.°  pentosi  liberi  delle  piante 


4.°  pentosi  che  fanno  parte  di  nucleoproteidi. 


amido 

destrina 

saccarosio 

glucosio 

fruttosio 


arabinosio 

xilosio 

ramnosio 


I  monosaccaridi  vengono  assorbiti  come  tali:  dei  disaccaridi  il 
saccarosio  viene  scisso  ( inversione  del  saccarosio)  per  mezzo  dell’acido 
cloridrico  dello  stomaco,  il  maltosio  è  scisso  dal  succo  intestinale,  il  lattosio 
è  scisso  nelle  pareti  dell’intestino  (Fischer  e  Mebel).  L’amido  viene 
scisso  in  maltosio  dalla  saliva  e  dal  succo  pancreatico.  Questo  ultimo 
idrolizza  anche  il  glicogeno. 

L’assorbimento  degli  idrati  di  carbonio,  digeriti  e  ridotti  alle  loro 
molecole  più  semplici,  ha  luogo  principalmente  nel  tenue,  e  solo  in  pic¬ 
cola  parte  nello  stomaco  (Mering)  e  nel  crasso. 

Le  sorti  degli  idrati  di  carbonio  assorbiti  sono: 

l.°  Combustione  immediata  nel  sangue.  —  In  questo  caso  si  hanno 
le  seguenti  possibilità: 

a)  una  semplice  ossidazione,  da  cui  risulta  acido  glucoroDico 
(e  anche  acido  gruconico  e  saccarico).  P.  Mayer  crede  che,  anche  in  condi¬ 
zioni  normali,  una  gran  parte  del  glucosio  compia  questa  trasformazione. 
L’acido  glucoronico  subisce  poi  ulteriori  trasformazioni,  o  in  certi  casi 
si  accoppia  con  sostanze  aromatiche  e  compare  nelle  orine: 

b)  la  scissione  in  molecole  più  semplici  (come  avviene  nella 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  voi.  II.  —  3. 
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fermentazione  lattica  o  alcoolica),  che  poi  si  ossiderebbero  ulterior¬ 
mente. 

La  produzione  d’acido  lattico  dal  glucosio  avrebbe  una  parte 
importante  nell’utilizzazione  di  questo  idrato  di  carbonio  nei  muscoli 

che  lavorano  (Magnus-Levy,  Embden,  Parnas  eBaer).  Come  prodotto 

/ 

intermedio  tra  glucosio  e  acido  lattico  vi  sarebbe  la  glicerinaldeide,  o 
come  prodotto  di  ossidazione  maggiore  l’acido  pira  vico  e  poi  aldeide 
acetica  e  acido  acetoacetico  o  acido  acetico,  da  cui  infine  H30  e  C02. 
Potrebbe  aversi  anche  la  trasformazione  alcoobca  con  emissione  di 

co,. 

In  queste  trasformazioni  entrerebbero  in  giuoco  fermenti  ( gin- 
oasi ),  prodotti  da  organi  a  ciò  deputati  (pancreas).  Storclasa  afferma 
di  aver  ricavato  da  alcuni  tessuti  animali  un  enzima  simile  alla  zimasi. 

2. °  Immagazzinamento  in  forma  di  glicogeno.  —  Dopo  un  pasto 
ricco  di  idrati  di  carbonio,  il  glicogeno  epatico  può  aumentare  del  10-18%. 
Anche  nei  muscoli  si  deposita  glicogeno  e  così -pure  in  altri  tessuti. 
IsTellrnsieme  il  contenuto  in  glicogeno  di  tutto  l’organismo  può  aumen¬ 
tare  fin  del  4  %.  In  glicogeno  si  trasformano  tutti  i  monosaccaridi  (il 
glucosio  come  tale,  il  fruttosio  e  il  lattosio,  dopo  che  si  son  cambiati 
in  glucosio)  sfuggiti  all’immediata  combustione. 

La  trasformazione  dei  monosaccaridi  in  glicogeno  è  un  mezzo 
squisito  di  regolazione  per  il  consumo  di  queste  preziose  sostanze.  Il 
glicogeno  torna  a  scindersi  in  glucosio,  mano  a  mano  che  avviene  la 
combustione  di  questo  idrato  di  carbonio  nel  sangue.  Si  ammette, 
che,  tanto  la  sintesi  del  glicogeno,  quanto  la  scissione  di  questo  in  glu¬ 
cosio,  sia  opera  di  fermenti,  elaborati  specialmente  dalle  cellule  epa¬ 
tiche  ( fermento  glicogenieo  e  fermento  glicolitico). 

3. °  Trasformazione  in  grassi.  —  L’immagazzinamento  sotto  forma 
di  glicogeno  non  può  sorpassare  un  certo  limite  (al  massimo  1-2  %  del 
peso  del  corpo  —  Schòndorff).  Anche  prima  che  questo  limite  sia  rag¬ 
giunto,  gli  idrati  di  carbonio  cominciano  a  trasformarsi  in  grasso,  e 
questo  si  deposita  nei  tessuti  adiposi. 

La  trasformazione  di  un  monosaccaride  in  grasso  avverrebbe  così 
(Bleibtreu): 

gr.  270,06  eli  glucosio  =  100  gr.  di  grasso  —  54,61  di  H20  —  115,45  di  COr 

Secondo  un’antica  opinione,  la  trasformazione  degli  idrati  di  car¬ 
bonio  in  grassi  avverrebbe  solo  nel  fegato  (Liebig),  ma  ora  si  ammette 
da  alcuni,  che  essa  si  produca  anche  nelle  cellule  del  connettivo  grassoso. 

4. °  Una  piccola  parte  degli  idrati  di  carbonio,  penetrati  nell’in- 
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testino  nel  sangue  è  utilizzata  per  la  sintesi  di  composti  organici  superiori 
quali  le  glicoproteine,  gli  acidi  nucleinici,  ecc. 

5.°  Eliminazione  degli  idrati  di  carbonio  per  le  orine.  —  A  questo 
fatto  si  dà  il  nome  di  idraturia. 

II.  —  Idraturie. 

Le  idraturie  si  possono  fino  ad  un  certo  punto  considerare  come  fi¬ 
siologiche,  quando  non  esistano  permanenti  alterazioni  dell’organismo, 
che  impediscano  l’utilizzazione  degli  idrati  di  carbonio,  esistenti  nel 
sangue  e  cagionino  così  la  perdita  di  queste  sostanze  con  le  orine.  Quando 
queste  alterazioni  permanenti  sussistono,  si  parla  di  diabete. 

Diverse  possono  essere  le  condizioni  della  perdita  di  idrati  di  car¬ 
bonio  con  le  orine:  ma  anche  prima  di  considerare  i  molteplici  mecca¬ 
nismi  fisiologici,  che  determinano  una  qualsiasi  forma  di  idraturia, 
è  necessario  introdurre  subito  il  concetto  di  limite  di  utilizzazione , 
detto  anche  limite  di  assimilazione  o  limite  di  ossidazione  degli  idrati 
di  carbonio  più  semplici.  Con  queste  parole  si  intende  indicare  la  quan¬ 
tità  massima  di  mi  idrato  di  carbonio,  che  può  essere  utilizzata,  imma¬ 
gazzinata  od  ossidata  dall’organismo;  al  di  sopra  di  questa  quantità, 
l’idrato  di  carbonio,  passato  nel  sangue,  saperde  con  le  orine. 

Il  limite  di  utilizzazione  varia  per  i  diversi  idrati  di  carbonio,  per 
i  diversi  animali,  per  i  diversi  individui.  Anche  nello  stesso  individuo 
varia  a  seconda  della  quantità,  con  cui  l’idrato  di  carbonio  è  introdotto. 
Si  abbassa  poi  moltissimo,  anche  per  gli  idrati  di  carbonio  facilmente 
utilizzabili,  nel  diabete. 

1.  Diverse  specie  di  idraturie.  —  a)  Pentosurie.  —  I  pentosi,  utiliz¬ 
zati  in  gran  quantità  dagli  erbivori,  poco  si  confanno  al  ricambio  del¬ 
l’uomo.  Per  l’uomo  il  limite  di  utilizzazione  dei  pentosi  è  assai  basso, 
e  l’introduzione  di  gr.  0,25-1  di  arabinosio,  di  xilosio,  o  di  ramnosio, 
basta  per  far  comparire  queste  sostanze  nell’orina  (Salkowski,  Eb- 
stein,  Neuberg  e  Wohlgemuth).  Introducendone  maggiori  quantità, 
l’utilizzazione  è  maggiore.  Secondo  Cramer,  di  25  gr.  di  arabinosio  se 
ne  bruciano  circa  16. 

Vi  sono  poi  casi  di  pentosuria  permanente,  che  prima  di  tutti  fu¬ 
rono  descritti  da  Salkowski  e  Jascowitz.  Molti  altri  autori  confermarono 
poi  questo  reperto. 

In  questi  casi  l’orina  può  contenere  da  0,08  all’l  %  di  pentosi,  non 
è  otticamente  attiva  e  non  fermenta;  presenta  però  le  reazioni  ridu¬ 
centi  e  con  la  fenilidrazina  dà  osazoni  caratteristici  che  hanno  il  punto 
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di  fusione  a  159°-160°.  La  prova  dell’orceina  secondo  Tollens-Salkowski 
o  la  prova  di  Leumann  rendono  certa  la  diagnosi. 

Clinicamente  la  pentosuria  permanente  non  ha  nulla  a  che  vedere 
col  diabete.  Dura  a  lungo,  è  indipendente  dalla  natura  del  cibo  (Bial) 
e  secondo  alcuni  è  ereditaria  (Brat,  Blumental). 

Il  pentosio  dell’orma  (che  in  genere  è  un  arabinosio  racemico)  si 
forma  direttamente  nell’organismo,  ma  la  sua  vera  sorgente  non  è 
ancora  conosciuta.  Soltanto  non  bisogna  dimenticare,  che  alcuni 
nucleoproteidi  conb  ngono  pentosi. 

La  pentosuria  può  appena  considerarsi  come  una  forma  morbosa, 
poiché  in  genere  nessun  sintomo  speciale  la  manifesta.  Tuttavia  si 
crede  poterla  mettere  in  rapporto  eziologico  con  certe  alterazioni  del 
sistema  nervoso. 

b)  Saccarosuria.  —  Il  saccarosio  vien  facilmente  utilizzato 
nel!e  persone  normali.  Tuttavia  Linossier  e  Roger  affermano  di  aver 
constatato  il  saccarosio  nelle  orine  di  individui,  che  avevano  ingerito 
50-350  gr.  di  zucchero.  Worm-Muller  trovò  gr.  0,1  nell’orina,  dopo  inge¬ 
stione  di  50  gr.  di  saccarosio,  e  gr.  0,85  dopo  ingestione  di  150  gr.  La 
saccarosuria  si  presenta  quando,  dopo  l’ingestione  di  grandi  quantità 
di  saccarosio,  non  esistono  nel  tubo  digerente  le  condizioni  per  la  sua 
inversione.  Allora  questo  idrato  di  carbonio  passa  come  tale  nel  sangue, 
e,  poiché  i  tessuti  non  posseggono  i  fermenti  capaci  di  scinderlo,  esso 
si  perde  con  le  orine.  Lo  stesso  avviene  se  lo  zucchero  viene  introdotto, 
anche  in  piccole  quantità,  direttamente  nel  sangue. 

La  saccarosuria  si  potrebbe  anche  produrre  per  una  sintesi  di  mono¬ 
saccaridi  uel  sangue,  e  così  si  potrebbe  spiegare  la  presenza  di  saccarosio 
nel  sangue  dei  cani  spancreati,  fatto  constatato  da  Lépine  e  BoulaucL 
Secondo  vari  autori  (Baisch,  Pavy,  Rosin  e  Alfthan),  si  potrebbe  tro¬ 
vare  talvolta  in  orine  normali  e  di  diabetici  1  ’isomaltosio,  che  è  un  di¬ 
saccaride,  che  proviene  sinteticamente  dal  glucosio. 

c)  Maltosuria.  —  Non  si  presenta  mai  come  un  fatto  normale, 
anche  dopo  Tingesti one  di  grandi  quantità  di  amidi  o  di  maltosio  stesso. 
Fu  osservata  invece  in  certi  diabetici  (Le  Nobel,  Lépine  e  Kottmann) 
e  da  Rosenheim  e  Flatow  in  certe  malattie  del  pancreas.  Secondo  questi 
autori,  in  un  caso  di  pancreatite  interstiziale  il  maltosio  era  contenuto 
nelle  orine  in  proporzioni  variabili  tra  il  0,1  e  il  0,5  %. 

d)  Lattosuria.  —  Questo  fenomeno  è  stato  constatato  nelle  donne 
alla  fine  della  gravidanza  e  al  principio  delTallatt amento  (Blot,  Hof- 
meister,  Kaltenbach)  e  sovratutto  quando  il  latte,  invece  di  venire  eli¬ 
minato,  si  riassorbe.  La  concentrazione  del  lattosio  nelle  orine  di  rado 
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oltrepassa  il  0,3-0, 5  %  e  la  quantità  giornaliera  5-10  gr.  La  lattosuria 
si  presenta  talvolta  nei  poppanti,  come  conseguenza  di  disturbi  della 
nutrizione  (Grosz,  Langstein):  talvolta,  se  le  alterazioni  dello  stomaco 
sono  gravi,  si  trova  nelLorina  anche  il  prodotto  della  scissione  del  lat¬ 
tosio,  cioè  il  galattosio. 

La  galattosuria  alimentare  ha  ima  certa  importanza  per  investi¬ 
gare  Fattività  del  fegato  (E.  Bauer),  perchè,  mentre  in  condizioni 
normali  il  limite  di  utilizzazione  di  questo  idrato  di  carbonio  è  fra 
30  e  40  gr.,  quando  vi  è  insufficienza  epatica  bastano  quantità  anche  mi¬ 
nori  di  galattosio,  somministrato  per  bocca,  perchè  compaia  nelLorina. 
Anche  in  certi  casi  di  morbo  di  Basedow  e  di  tachicardia  parossistica, 
fu  trovato  galattosio  nelLorina,  dopo  un’abbondante  alimentazione 
lattea,  0  di  semplice  galattosio. 

e)  Levulosuria.  —  Per  il  levulosio  il  limite  di  assimilazione 
non  è,  nell’uomo,  inferiore  a  quello  del  glucosio  (Strauss)  e  così  avviene 
per  il  coniglio  (Blumenthal),  mentre  per  il  cane  è  minore  (Schlesinger). 
La  levulosuria  si  può  presentare  anche  dopo  l’ingestione  di  grandi  quan¬ 
tità  di  saccarosio,  purché  nel  tubo  digerente  non  siano  mancate  le  con¬ 
dizioni  per  l’inversione  di  questo  disaccaride.  L’orina  contenente 
levulosio  riduce,  fermenta  ed  è  levogira.  Essa  dà  la  reazione  di  Seli- 
wanoff,  che  si  fa  bollendo  l’orina  con  HC1  e  aggiungendo  alcuni  gra¬ 
nelli  di  resorcina.  Si  ottiene  una  colorazione  rosea.  Il  liquido  raffreddato 
alcalinizzato  e  agitato  con  etere  acetico,  conferisce  a  quest’ultimo  una 
colorazione  gialla. 

La  quantità  del  levulosio,  eliminato  con  le  orine,  può  essere  assai 
diversa  anche  nello  stesso  individuo.  Schlesinger  trovò  una  quota  di 
gr.  2,7  per  giorno  e  Lépine  anche  valori  dieci  volte  più  grandi.  Talvolta 
la  levulosuria  si  unisce  alla  glicosuria  ( mellituria  mista),  e  anche  a  questo 
proposito  dobbiamo  ricordare,  che  sembra  ormai  accertato,  che  glu¬ 
cosio  e  levulosio  possono  nell’organismo  trasformarsi  l’uno  nell’altro, 
in  modo  che  può  comparire  glicosuria  per  somministrazione  di  levu¬ 
losio  e  viceversa.  Questa  ipotesi  è  verosimile  poiché,  secondo  le  ricerche 
di  Lobry,  de  Bruyn  e  di  Eckstein,  anche  in  vitro  la  suddetta  trasforma¬ 
zione  può  aver  luogo  per  azione  di  idrossilioni.  La  levulosuria  spon¬ 
tanea  pura  è  un’anomalia  del  ricambio  assai  rara,  che  non  ha  nulla  che 
vedere  con  il  diabete  e  che  non  è  accompagnata  da  fatti  gravi,  ma  solo 
da  sete,  poliuria  e  in  qualche  caso  da  spossatezza  e  aumento  dell’ecci¬ 
tabilità  (Schleringer).  In  questi  ultimi  anni  sono  state  fatte  molte  osser¬ 
vazioni  sulla  levulosuria,  dipendente  da  malattie  del  fegato  (cirrosi, 
stasi  biliare,  atrofìa  gialla);  poiché  sembra  che  in  questi  casi  sia  dimi- 
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imita  la  tolleranza  dell’ organismo  per  il  levulosio.  Ciò  secondo  alcuni 
avviene  anche  nella  gravidanza,  sempre  in  conseguenza  d’una  dimi¬ 
nuita  funzione  epatica.  Anche  questi  casi  non  hanno  nulla  che  vedere 
col  diabete,  nella  quale  malattia  anzi,  l’intolleranza  per  il  levulosio 
è  minore  che  per  il  glucosio. 

/)  Glicosuria.  —  Anche  dopo  le  ingestioni  di  grandi  quantità 
di  zucchero  d’uva  può  comparirne  nelle  orine  soltanto  una  piccola  parte. 
Koorden  ottenne  i  seguenti  risultati,  che  dimostrano  quanto  sia  alto 
il  limite  di  assimilazione  di  questa  sostanza: 

Dopo  ringestione  di  100  gr.  di  zucchero  d’uva,  ne  comparvero  nelle  orine  gr.  0,0 
»  150  »  »  »  »  0,15 

»  200  »  »  »  »  0,26 

»  250  «  »  »  »  0,52 

Le  condizioni  per  la  glicosuria  alimentare  sono  le  seguenti: 

ingestioni  di  grandi  quantità  di  glucosio  o  di  idrati  di  carbonio 
solubili; 

l’ingestione  deve  essere  fatta  a  stomaco  vuoto; 

avviene  anche  se  il  glucosio  è  introdotto  nel  retto  (Schònborn), 
poiché  allora  il  riassorbimento  ha  luogo  per  la  vena  emorroidaria  in¬ 
feriore,  che  trasporta  il  glucosio,  invece  che  nel  fegato,  nel  sistema  della 
cava; 

in  alcuni  individui  la  glicosuria  alimentare  si  presenta  più  facil¬ 
mente  che  in  altri,  poiché  il  limite  d’assimilazione  dello  zucchero  può 
variare  da  un  organismo  alLaltro.  Sui  rapporti  tra  glicosuria  alimentare 
e  diabete,  si  vedrà  più  innanzi. 

III.  —  Glicosurie  transitorie. 

Dobbiamo  adesso  prendere  brevemente  in  considerazione  i  mecca¬ 
nismi  patogenetici  di  quelle  glicosurie,  che  si  presentano  solo  tempo¬ 
raneamente,  per  alterazioni  passeggere  dell’organismo.  Queste  glico¬ 
surie  sono  state  anche  osservate  come  spontanee  nell’uomo,  ma  più 
spesso  vennero  studiate  sperimentalmente  negli  animali. 

In  qualcuna  di  queste  forme  si  trova  aumento  di  zucchero  nel  sangue 
—  iperglicoemia  —  in  altre  no.  Quindi  il  loro  meccanismo  patogenetico 
deve  essere  vario. 

1.  Glicosuria  da  lesioni  del  sistema  nervoso.  —  Le  ricerche  sugli 
animali  intorno  a  questo  importante  soggetto,  si  iniziarono  con  il  ce¬ 
lebre  esperimento  di  Claude  Bernard,  il  quale  trovò  zucchero  nell’orma 
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dei  conigli,  a  cui  era  stata  punta  una  determinata  regione  del  pavimento 
del  4.°  ventricolo.  Molte  altre  lesioni  del  sistema  nervoso  producono 
lo  stesso  effetto. 

Così  avviene,  per  esempio,  per  le  lesioni  del  pavimento  del  seno 
romboidale,  in  prossimità  dell’apice  del  calamo  scrittorio,  del  verme 
del  cervelletto  (coniglio),  dei  talami  ottici,  dei  peduncoli  cerebrali  o 
cerebellari,  del  ponte  del  Varolio,  dei  cordoni  spinali  posteriori  nel 
tratto  cervico-dorsale,  del  bulbo,  per  l’ablazione  dell’ipofisi.  Certi 
veleni  del  sistema  nervoso  (morfina,  curaro,  stricnina)  possono  pure 
produrre  eliminazione  di  zucchero  per  le  orine. 

La  glicosuria  temporanea  si  ottiene  anche,  dopo  aver  leso  i  nervi, 
i  quali  siano,  in  qualche  modo,  connessi  col  plesso  epatico;  così  avviene 
per  la  lesione  del  vago,  degli  splacnici,  degli  sciatici,  del  plesso  celiaco. 

Anche  nell’uomo  sono  state  osservate  consimili  glicosurie,  dopo 
traumi  del  sistema  nervoso,  dopo  operazioni  chirurgiche  (Bòhm  e 
Hoffmann),  in  certe  psicosi  (Noorden),  dopo  forti  strapazzi  corporei 
in  casi  di  tumori  cerebrali. 

A  questo  gruppo  appartengono  anche  le  glicosurie  che  possono 
essere  generate  da  veleni  del  sistema  nervoso;  stricnina,  morfina  e  altri 
narcotici. 

Sul  meccanismo  di  queste  forme  di  glicosurie  si  può  dir  sicuramente, 
che  lo  stato  del  fegato  ha  grande  importanza,  come  già  dimostrano  gli 

esperimenti  ora  citati  del  plesso  epatico:  si  tratta  probabilmente  di 

\ 

alterazioni  circolatorie,  che  modificano  la  funzionalità  di  questo  organo. 

Molti  autori  ritengono  che,  per  le  influenze  nervose,  che  si  eserci¬ 
tano  sul  fegato,  si  abbia  in  questo  organo  una  glicolisi  eccessiva,  da  cui 
iperglicoemia  e  glicosuria  (Bock,  Hoffmann,  Leveur,  Cavazzani). 
Secondo  Luchsinger  qualche  cosa  d’analogo  deve  avvenire  anche  nei 
muscoli,  poiché  dopo  la  puntura  del  4.°  ventricolo  nei  conigli,  i  muscoli 
divengono  poveri  di  glicogeno. 

In  questi  ultimi  anni  si  è  studiato  il  rapporto  tra  glicosuria 
per  la  puntura  del  4.°  ventricolo  e  funzione  surrenale,  poiché  si  è  visto 
che  questa  operazione  non  cagiona  la  comparsa  dello  zucchero  nelle 
orine  degli  animali,  a  cui  siano  state  estirpate  le  capsule  surrenali 
(Meyer,  Landau,  Kahn). 

Secondo  alcuni  autori,  la  puntura  del  4.°  ventricolo  (e  forse  anche 
altre  lesioni  nervose,  in  ispecie  del  sistema  simpatico)  eccita  la  funzione 
surrenale  e  provoca  un  aumento  della  quantità  di  adrenalina  nel  sangue, 
e  quindi  la  glicosuria  d'origine  nervosa  dovrebbe  interpretarsi  come 
una  glicosuria  adrenalinica  (v.  la  pagina  seguente).  Una  riprova  di  ciò 
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sta  nel  fatto,  che  il  taglio  degli  splancnici,  da  cui  dipende  l’innervazione 
dei  corpi  surrenali,  fa  sì  che  non  compaia  più  la  glicosuria  dopo  le  le¬ 
sioni  del  4.°  ventricolo. 

2.  Glicosuria  da  florizina.  —  Il  Mering  ha  per  primo  dimostrato, 
che,  somministrando  ad  un  unimale  convenienti  dosi  di  florizina,  si  pro¬ 
duce  in  questo  ima  glicosuria  transitoria.  L’importanza  di  questo  fatto 
fu  ancora  accresciuta,  quando  si  trovò,  che  neH’avvelenamento  per  flo¬ 
rizina  non  vi  è  iperglicoemia,  nè  è  alterata  la  funzione  glicogenica  del 
fegato,  e  così  sorse  l’ipotesi  della  glicosuria  renale,  poiché  si  ammise, 
che  la  causa  della  glicosuria  fosse  da  cercarsi  nelle  cellule  renali.  Ora, 
per  alcuni,  sotto  l’influenza  della  florizina,  il  rene  diverrebbe  incapace 
di  trattenere  il  glucosio,  che  sempre  si  trova  in  piccola  concentrazione 
nel  sangue:  in  altre  parole,  la  glicosuria  da  florizina  sarebbe  una  glico¬ 
suria  da  mancata  ritenzione  dello  zucchero,  e  quindi  un  fenomeno  da 
paragonarsi,  per  es.,  all’albuminuria. 

Altri  credono  che  lo  zucchero  non  si  trovi  libero  nel  sangue,  ma  in 
una  combinazione  colloidale,  che  non  può  passare  attraverso  i  reni.La 
florizina  scinderebbe  questa  combinazione  e  allora  lo  zucchero  filtre¬ 
rebbe  per  i  reni. 

Altri  ancora  intendono  la  glicosuria  fìorizinica,  come  un  diabete 
ghiandolare  generale,  con  massima  partecipazione  dei  reni,  cioè  come  un 
disturbo  della  fissazione  dello  zucchero  nelle  cellule.  Questa  opinione 
sarebbe  appoggiata  dal  fatto,  che,  dopo  le  iniezioni  di  florizina,  si  trova 
zucchero  nella  bile  e  anche  aumenta  (negli  animali  allattanti)  il  conte¬ 
nuto  in  zucchero  del  secreto  mammario. 

Aggiungeremo  inoltre,  che,  per  riguardo  all’origine  dello  zucchero 
che  compare  nelle  orine  dopo  l’ avvelenamento  per  florizina,  vi  sono 
anche  due  ipotesi,  e  cioè:  alcuni  credono,  che  esso  provenga  dalla  di¬ 
struzione  delle  sostanze  proteiche,  cagionata  dal  veleno  (Praussnitz, 
Korte)  e  constatata  nei  bilanci  dell’azoto  degli  animali  in  esp  rimento: 
altri,  invece,  affermano,  che  lo  zucchero  proviene  dal  glicogeno  epatico 
(infatti  dopo  l' avvelenamento  fìorizinico,  gli  animali  hanno  un  fegato 
povero  di  glicogeno),  che  si  scinde  rapidamente,  non  per  una  maggiore 
attività  del  fermento  gli  colitico,  ma  perchè,  per  lo  scomparire  con¬ 
tinuo  dello  zucchero  dal  sangue,  si  rompe  l’equilibrio,  che  normaL 
mente  sussiste  fra  glicogeno  epatico  e  zucchero  del  sangue  (equilibrio 
per  cui  è  possibile  la  regolazione  del  ricambio  di  questo  idrato  di  car¬ 
bonio)  e  con  più  rapidità  si  scinde  il  glicogeno. 

3.  Glicosuria  da  adrenalina.  — -  F.  Blum  ha  trovato  che,  iniettando 
negli  animali  un  estratto  di  capsule  surrenali,  si  produce  in  essi  una  gli- 
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cosuria  la  quale,  sebbene  transitoria,  può  durare  qualche  giorno.  Questo 
risultato  fu  confermato  da  Ziilzer  e  Metzger,  e  poi  Herter  e  i  suoi  al¬ 
lievi  constatarono,  che  basta  il  principio  attivo  delle  capsule  surrenali, 
cioè  l’adrenalina,  a  produrre  la  glicosuria.  Anche  nelle  orine  degli  uomini, 
sottoposti  al  trattamento  adrenalinico  per  scopi  terapeutici,  è  stato 
trovato  lo  zucchero  (Noord'en):  nei  diabetici  questo  fatto  è  anche 
più  intenso. 

Poco  sappiamo  ancora  sul  meccanismo,  con  cui  questa  forma 

di  glicosuria  si  produce:  però  si  afferma,  che  essa  sia  accompagnata 

* 

da  iperglicoemia  e  che  perciò  si  differenzi  sostanzialmente  dalla  glico¬ 
suria  fìorizinica.  Herter  crede  che  l’adrenalina,  stimolando  le  termina¬ 
zioni  nervose  simpatiche  del  fegato,  provochi  una  maggiore  attività 
glicolitica  delle  cellule  epatiche,  poiché,  negli  animali  avvelenati  con 
questa  sostanza,  il  sangue  che  proviene  dal  fegato  è  più  ricco  di  zucchero. 
Con  tutta  probabilità  Fadrenalina,  che  si  trova  nel  sangue,  eccita  le 
terminazioni  simpatiche  nel  fegato.  Se  aumenta  questo  stimolo  speci¬ 
fico,  aumenta  anche  la  glicolisi  e  da  ciò  iperglicoemia  e  glicosuria. 

È  anche  noto  che,  perchè  si  produca  la  glicosuria  adrenalinica  è 
necessario  che  l’animale  sia  ricco  di  riserve  glicogeniche:  se  queste  sono 
diminuite  per  il  digiuno,  per  il  lavoro  o  per  una  grave  glicosuria  prece¬ 
dente,  le  iniezioni  d’adrenalina  possono  anche  rimanere  senza  effetto. 

L’intensità  della  glicosuria  dipende  anche  dal  modo,  con  cui  i 
reni  sono  capaci  di  regolare  il  contenuto  in  zucchero  del  sangue. 

Se  questo,  dopo  Finiezione  adrenalinica,  non  supera  il  0,15-0,25  %, 
non  compare  di  solito  glicosuria,  purché  non  si  stimoli  il  rene  ad  una  forte 
diuresi:  quando  invece  Fiperglicoemia  è  maggiore,  il  rene  elimina 
zucchero  abbondantemente,  senza  altri  stimoli. 

Si  ammette  anche  un  certo  antagonismo  tra  pancreas  e  capsule 
surrenali,  nel  senso,  che,  quando  si  innalza  la  funzione  d’uno  di  questi 
organi,  si  abbassa  quella  dell’altro.  Ora,  Fiperglicoemia  e  la  conseguente 
glicosuria,  spesso  dipendono,  come  vedremo  fra  poco,  da  mancata 
funzione  del  pancreas.  Se  l’eccesso  della  sostanza  specifica,  prodotta  dalle 
capsule  surrenali,  vale  ad  abbassare  la  funzione  pancreatica,  la  gli¬ 
cosuria  adrenalinica  sarebbe  facilmente  spiegabile. 

Un’altra  ipotesi  più  semplice  è  poi  questa:  che,  nell  avvelenamento 
per  adrenalina,  la  glicosuria  sia  la  conseguenza  dei  gravi  disturbi 
circolatori,  che  si  producono  in  tutto  l’organismo  e  quindi  anche  nei 
centri  nervosi  e  negli  organi  addominali  e  in  ispecie  nel  fegato. 

In  conclusione,  al  giorno  d’oggi,  si  va  facendo  sempre  più  strada 
l’ipotesi,  che  il  secreto  delle  ghiandole  surrenali  abbia  un  importanza 
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fondamentale  per  il  ricambio  degli  idrati  di  carbonio  (v.  il  capitolo  sulla 
patologia  delle  capsule  surrenali). 

4.  Glicosuria  alimentare  patologica.  —  Abbiamo  già  visto,  che  la 
glicosuria  in  certi  rari  casi  è  un  fenomeno  della  vita  normale.  Tra  la 
glicosuria  fisiologica  e  il  vero  diabete,  possono  esservi  stati  intermedi 
non  ben  definiti:  cioè  stati  di  una  diminuzione  del  limite  di  utilizza¬ 
zione  degli  idrati  di  carbonio,  diminuzione  che  non  è  così  grave  e  per¬ 
manente,  da  potersi  considerare  come  una  vera  e  propria  malattia. 
Si  hanno  così  quelle  forme  anomale  che  si  designano  come  glicosurie 
alimentari  patologiche ,  nelle  quali  cioè  lo  zucchero  coniare  dopo  ab¬ 
bondanti  ingestioni  di  idrati  di  carbonio.  Di  queste  si  possono  distin¬ 
guere  due  tipi  di  diversa  gravità.  La  glicosuria  alimentare  e  sacharo  e 
la  glicosuria  alimentare  ex  amylo.  La  prima  è  meno  grave  e  se  ne  com¬ 
prende  la  ragione  perchè,  dato  il  facile  e  rapido  assorbimento  del  glu¬ 
cosio  nelTin testino,  il  tasso  del  glucosio  nel  sangue  si  innalza  subito 
e  permane  anche  se  il  potere  di  utilizzazione  di  questo  idrato  di  carbonio 
non  è  molto  alterato.  Questa  glicoemia  ha  già  un  carattere  di  anor¬ 
malità,  se  compare  per  somministrazioni  di  glucosio  inferiori  a  100  gr. 

La  glicosuria  dopo  un  pasto  eccessivo  di  amidi  è  un  segno  più 
grave,  perchè  allora  l’entrata  del  glucosio  nel  sangue  avviene  più 
lentamente,  perchè  solo  a  poco  a  poco  si  scinde  il  glucosio  dall’amido  e 
si  riassorbe  per  gradi:  quindi,  solo  se  vi  è  una  vera  incapacità  di  uti¬ 
lizzarlo,  compare  la  glicoemia. 

Essa  allora  si  può  considerare  come  un  - diabete  latente  (Umber) 
o  come  una  predisposizione  al  diabete,  che  è  in  genere  ereditaria  e  col¬ 
legata  ad  altri  disturbi  del  ricambio  (polisarcia,  uricemia).  Questa  gli¬ 
cosuria  alimentare  resta  talvolta  immutata  per  tutta  la  vita  di  un  indi¬ 
viduo  o  presenta  caratteri  lentamente  progressivi  (Strauss)  o  per  con¬ 
dizioni  occasionali  (traumi,  malattie  infettive,  disturbi  nervosi)  passa 
improvvisamente  in  vero  diabete  permanente. 

In  molte  malattie  del  sistema  nervoso  (a  cui  abbiamo  già  in  parte 
accennato  come  cause  di  glicosuria)  la  presenza  di  zucchero  nelle  orine 
ha  luogo  saltuariamente,  e  dopo  forti  ingestioni  di  idrati  di  carbonio. 
Anche  queste  glicosurie  vanno  dunque  considerate  come  forme  transi¬ 
torie  alimentari.  Si  tratta  alle  volte  di  processi  anatomo-patologici 
dei  sistema  nervoso  (paralisi  progressiva,  sclerosi  multipla,  neurite 
multipla,  tumori  cerebrali),  talvolta  di  alterazioni  funzionali  (commo¬ 
zione  cerebrale,  mania,  melanconia,  isterismo). 

Così  pure  in  certe  malattie  delle  ghiandole  a  secrezione  interna 
si  riscontrano  glicosurie  transitorie,  alimentari  e  anche  permanenti. 
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In  casi  di  morbo  di  Basedow  si  può  provocare  facilmente  una  durevole 
glicosuria  con  piccole  dosi  di  florizina  (Umber)  e  una  galattosuria 
alimentare  con  25-40  gr.  di  galattosio,  somministrato  a  stomaco  vuoto 
(Hirose,  Bauer).  I  rapporti  della  tiroide  con  il  ricambio  degli  idrati 
di  carbonio  non  sono  però  chiari,  poiché  mentre  sembra  che  l’ipertiroi- 
dismo  faciliti  la  glicosuria,  da  altra  parte  essa  è  stata  riscontrata  anche 
in  esperimenti  d’estirpazione  totale  della  tiroide  (Falkenberg,  Hirsch). 

Anche  l’ipofisi  ha  certo  qualche  importanza  nella  produzione 
della  glicosuria,  poiché  in  molti  acromegalici  vi  è,  grande  tendenza 
a  questo  fenomeno  morboso.  Dell’ipofisi  agirebbe  in  questo  senso  la 
parte  anteriore. 

Infine  glicosurie  alimentari  patologiche  si  riscontrano  occasional¬ 
mente  nei  morfinomani,  negli  alcoolisti  e  in  certe  malattie  acute  febbrili. 

IV.  —  Diabete  mellito. 

Il  diabete  mellito  è  caratterizzato  da  una  glicosuria,  non  dipendente 
da  eccessiva  alimentazione  idrocarbonata.  La  glicosuria  è  talvolta  con¬ 
tinua,  talvolta  si  presenta  a  periodi.  Gli  altri  sintomi  più  comuni  della 
malattia  sono:  poliuria,  sete  eccessiva,  fame  insaziabile,  aridità  della 
pelle,  disordini  digestivi,  deperimento  progressivo,  furuncolosi  e  der¬ 
matosi  varie.  Gli  ammalati  finiscono  in  uno  stato  di  cachessia  o  soccom¬ 
bono  a  infezioni  secondarie,  quali  la  tubercolosi  o  le  suppurazioni. 

Il  diabete  è  in  genere  una  malattia  cronica,  che  può  durare  molti 
anni:  tuttavia  si  descrivono  casi  si  diabete  acuto,  della  durata  di  qualche 
settimana;  ma  si  tratta  allora  generalmente  di  forme  dipendenti  dal 
sistema  nervoso. 

Il  diabete  si  può  presentare  sotto  una  forma  grave ,  ed  allora  le 
quantità  di  zucchero,  che  si  perdono  con  le  orine,  sono  assai  grandi  e 
il  deperimento  degli  ammalati  è  rapidissimo;  ma  vi  sono  anche  forme 
lievi,  nelle  quali  la  glicosura  ha  poca  importanza  ed  è  un  fenomeno  susse¬ 
guente  a  lesioni  del  fegato  o  del  sistema  nervoso.  Allora  gli  altri  sintomi 
morbosi  preponderano  sul  fatto  diabetico,  che  resta  in  seconda  linea. 

Riguardo  all’eziologia  del  diabete  è  impossibile  stabilire  alcun  prin¬ 
cipio  unico:  molto  probabilmente,  come  vedremo  tra  poco,  sono  di¬ 
verse  le  cause  che  possono  determinare  una  glicosuria  permanente: 
in  alcuni  casi  queste  ci  sono  cognite,  in  altri  rimangono  avvolte  nella 
più  completa  oscurità:  è  certo  però,  che  il  fattore  ereditario  ha  una  no¬ 
tevole  importanza  e  che  vi  è  uno  stretto  legame  tra  diabete,  uricemia, 
obesità  ed  arteriosclerosi. 


44 


PARTE  I. 


CAPITOLO  TERZO 


1.  Teorie  patogenetiche  e  varie  forme  di  diabete.  —  Ormai  si  può  con 
sicurezza  affermare,  che  il  diabete  non  è  una  malattia  unitaria.  La  varie 
forme  di  diabete  si  producono  con  differenti  meccanismi  patogenetici, 
che  vanno  separatamente  considerati.  Due  fatti  debbono  però  essere 
presi  in  esame  per  tutte  le  forme  di  diabete:  il  primo  è  il  limite  di  utiliz¬ 
zazione  degli  idrati  di  carbonio  che,  sebbene  sempre  abbassato,  varia, 
anche  nei  diabetici,  da  individuo  a  individuo  e  varia  pure  a  seconda 
della  specie  di  idrati  di  carbonio,  che  si  ingeriscono  come  alimenti. 
Alcuni  diabetici  possono  sopportare  150  gr.  di  zucchero,  mentre  altri 
presentano  glicosuria  già  con  25-30  gr.  di  amido.  Molti  sopportano  meglio 
il  levulosio  e  il  lattosio,  che  non  lo  zucchero  d’uva  e  l’amido:  anche 
per  l’amido  vi  sono  differenze  a  seconda  della  sua  origine,  e  non  è  in¬ 
differente,  se  si  somministra  questo  idrato  di  carbonio  sotto  forma  di 
pane  di  grano,  o  di  pane  di  avena  o  di  patate.  È  necessario  quindi  sta¬ 
bilire,  per  ogni  malato  di  diabete,  quale  è  il  suo  limite  d’assimilazione 
e  per  quale  idrato  di  carbonio  è  più  alto.  Naturalmente,  col  progredire 
della  malattia,  questo  limite  sempre  più  si  abbassa,  fino  a  che  si  può 
aver  glicosuria,  anche  quando  la  dieta  sia  priva  o  quasi  di  idrati  di  car¬ 
bonio. 

Il  secondo  fatto,  di  cui  si  deve  tener  conto,  è  questo:  che  nel  dia¬ 
bete  vi  è  o  perdita  grave  e  continuata  di  idrati  di  carbonio,  o  insuffi¬ 
ciente  combustione  di  zucchero,  dimodoché  viene  a  mancare  la  sor¬ 
gente  principale  ed  immediata  dell’energia  e  l’organismo  quindi  deve 
bruciare  grassi  e  proteine,  e  da  ciò  il  grande  deperimento  dei  diabetici 
gravi. 

a)  Le  cause  delV  iperglico ernia.  —  Nelle  principali  forme  di  diabete 
il  fenomeno  principale  è  l’eccesso  del  glucosio  nel  sangue:  ciò  fa  aumen¬ 
tare  il  lavoro  del  rene,  il  quale  tende  ad  eliminare  questa  sostanza, 
che  si  trova  in  troppo  alta  concentrazione  nel  plasma,  e  così  si  produce 
la  glicosuria. 

La  quantità  di  zucchero,  che  si  trova  nel  sangue  di  individui,  nor¬ 
mali,  non  supera  generalmente  il  0,15  %  (Pavy,  Seegen,  Naunyn), 
mentre  nei  diabetici  se  ne  trova  anche  0,7  %.  Tra  la  concentrazione  dello 
zucchero  nel  sangue  e  la  concentrazione  di  questa  sostanza  nell’orina, 
vi  è  ima  certa  proporzionalità,  come  risulta  da  questa  tabella  del  Pavy: 


Zucchero  del  sangue 


Zucchero  dell’orma 


0,576  % 
0,554  » 
0,497  » 
0,249  » 


10,99  % 
9,41  » 
4,65  « 
4,65  » 
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L’iperglicoemia  si  può  produrre  in  modi  diversi. 

a)  Insufficienza  glicogenica.  —  Per  spiegare  l’iperglicoemia  dia¬ 
betica  si  è  anzitutto  pensato  ad  una  insufficiente  formazione  di  gli¬ 
cogeno  ( azooamilia  di  Lépine,  diszooamilia  di  Naunyn).  Le  ricerche 
anatomiche  sui  cadaveri  dei  diabetici  non  hanno  dato  però  in  questo 
riguardo  risultati  concordanti:  nel  maggior  numero  dei  casi  il  fegato 
apparve  poverissimo  di  glicogeno,  qualche  volta  però  ve  ne  era  in  di¬ 
screta  quantità.  Naunyn  spiega  questo  fatto,  discordante  con  la  sua 
teoria,  ammettendo  un’attività  glicogenica  postmortale  del  fegato, 
per  cui  questo  organo  proseguirebbe  a  polimerizzare  il  glucosio  del 
sangue.  Frerichs  punse  il  fegato,  e  aspirò  un  po’  di  polpa  epatica  in  in¬ 
dividui  normali  e  diabetici,  che  avevano  ingerito  un  identico  pasto, 
e  trovò,  che  nei  diabetici  il  glicogeno  epatico  è  in  minor  quantità.  Gli 
esperimenti  sugli  animali  diabetici  (per  estirpazione  del  pancreas)  det¬ 
tero  risultati  più  concordanti,  e  Mering  e  Minkowski,  e  dopo  loro  molti 
altri,  trovarono  il  fegato  e  i  muscoli  dei  cani  diabetici  quasi  privi  di 
glicogeno. 

È  da  notarsi  anche,  che  il  glicogeno,  che  non  si  ammassa  più  nei 
suoi  magazzini  naturali,  tende  invece  a  formarsi  in  altre  cellule  e  spe¬ 
cialmente  negli  epiteli  renali,  nei  corpuscoli  di  pus  e  anche  nei  leucociti 
del  sangue  (Gabritchewsky,  Minkowski).  Sembrerebbe  quasi,  che  questi 
elementi  tendessero  così  a  vicariare  la  funzione  glicogenica,  abbassata 
o  perduta  nelle  cellule,  a  cui  questa  funzione  spetta  fisiologicamente. 

/3)  Insufficiente  consumo  di  glucosio.  —  È  questo  un  altro  fattore 
dell’iperglicoemia.  Che  in  molti  diabetici  il  consumo  dello  zucchero 
avvenga  in  quantità  minore  che  negli  individui  normali,  è  dimostrato 
dai  seguenti  fatti: 

1. °  il  piccolo  valore  del  quoziente  respiratorio  (La  Franca);  il 
che  significa,  che  le  combustioni  si  fanno  a  spese  di  proteine  e  di  grassi, 
piuttosto  che  del  glucosio,  che  sovrabbonda; 

2. °  il  confronto  fra  il  contenuto  in  zucchero  del  sangue  arterioso 
e  venoso  (Lépine  e  Banal),  dal  quale  è  risultato  che,  nel  passaggio 
attraverso  i  tessuti,  il  sangue  perde  poco  glucosio; 

3. °  che  in  alcuni  diabetici  il  lavoro  muscolare  non  produce  di¬ 
minuzione  dell’iperglicoemia,  il  che  significa,  che  neppure  le  maggiori 
richieste  di  energia,  da  parte  dell’organismo,  valgono  a  provocare 
una  maggiore  utilizzazione  dello  zucchero,  che  si  trova  nel  sangue. 

Da  che  cosa  dipenda  la  minor  capacità  di  consumo  di  zucchero  nei 
diabetici,  non  è  ancora  sicuramente  stabilito. 

I  poteri  ossidativi  in  genere  non  sono  diminuiti  nel  diabetico; 
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infatti  questi  malati  possono  ossidare  benzolo,  acido  lattico  e  special- 
mente  il  fruttosio  in  misura  normale,  come  avviene  per  gli  individui 
sani.  È  quindi  proprio  l’ossidazione  del  glucosio  che  si  produce  con  dif¬ 
ficoltà.  Del  resto,  poiché  mancano  nozioni  precise  sul  modo,  con  cui  nel- 
l’ organismo  si  disgrega  la  molecola  del  glucosio,  nè  si  sa,  se  questa 
disgregazione  segua  il  tipo  lattico  o  il  tipo  alcoolico,  non  si  possono 
formulare  ipotesi  in  proposito.  Tuttavia  si  è  pensato  ad  una  insuffi¬ 
cienza  d’enzimi  glicolitici  nell’organismo  diabetico  e  si  è  detto  anche, 
che  questa  insufficienza  potrebbe  essere  prodotta  da  mancata  funzione 
del  pancreas  (v.  nelle  pagine  seguenti  il  paragrafo  sul  diabete  pancrea¬ 
tico). 

y)  Insufficiente  formazione  di  grassi  dagli  idrati  di  carbonio.  — 
Si  è  già  detto  che  dagli  idrati  di  carbonio  facilmente  si  producono 
grassi.  Sembrerebbe  quindi  anche,  che  in  tutti  i  diabetici  il  glucosio, 
sfuggito  alla  polimerizzazione  glicogenica  e  alla  combustione,  potesse 
venire  utilizzato  dai  tessuti  adipogeni.  Poiché  ciò  non  accade,  o  accade 
solo  in  lieve  misura,  bisogna  convenire,  che  vi  sono  casi  di  diabete, 
in  cui  anche  la  formazione  del  grasso  è  scarsa  o  diffìcile.  In  altri  diabe¬ 
tici  invece  la  formazione  del  grasso  a  spese  degli  idrati  di  carbonio 
procede  in  modo  normale  e  allora  si  stabilisce  un  nesso  tra  diabete  e 
polisarcia. 

Secondo  Noorden,  in  questo  riguardo  si  può  fare  lo  schema  seguente: 

1. °  Casi,  in  cui  la  funzione  glicogenica,  la  combustione  dello  zuc¬ 
chero  e  la  funzione  adipogenica  sono  tutte  contemporaneamente  di¬ 
minuite.  Si  ha  allora  glicosuria  di  diverso  grado  e  dimagramento. 

2. °  Casi,  in  cui  è  diminuita  la  funzione  glicogenica  e  la  combu¬ 
stione  dello  zucchero,  mentre  ancora  attivi  sono  i  processi  di  formazione 
del  grasso,  a  spese  del  glucosio  del  sangue.  Si  ha  allora  polisarcia  senza 
glicosuria  ( diabete  latente  o  polisarcia  diabetogena).  Questi  casi  termi¬ 
nano  in 

3. °  Casi,  in  cui  anche  la  formazione  del  grasso  va  a  poco  a  poco 
diminuendo,  senza  però  che  il  grasso  già  formato  si  consumi.  Compare 
allora  la  glicosuria  e  si  ha  il  così  detto  diabete  dei  grassi. 

ò)  8  ovr  apro  dazione  di  zucchero.  —  Si  può  parlare  di  sovrapro- 
duzione  di  zucchero,  quando  questo,  oltre  che  dalle  sorgenti  normali 
(gli  idrati  di  carbonio  degli  alimenti),  derivi  anche  da  altre  sostanze 
che  fisiologicamente  non  lo  producono.  Tra  le  sostanze  che  possono 
produrre  zucchero,  vanno  considerate  le  proteine,  i  grassi  e  i  lipoidi. 

l-°  Produzione  dello  zucchero  dalle  proteine.  —  È  una  questione 
assai  dibattuta  in  fisiologia,  se  le  proteine  possano,  scindendosi,  produrre 
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idrati  di  carbonio,  ma  noi  non  dobbiamo  entrare  in  tale  questione 
e  ci  limiteremo  a  considerare  alcuni  fatti  strettamente  connessi  con  la 
patogenesi  del  diabete.  È  certo  che  alcuni  diabetici,  posti  a  regime 
privo  di  idrati  di  carbonio,  eliminano  zucchero  con  le  orine  in  quantità 
molto  superiore  a  quella,  che  è  introdotta  col  cibo,  in  forma  del  gli¬ 
cogeno  contenuto  nella  carne  muscolare.  Di  più  è  stato  notato,  che  la 
glicosuria  progredisce  proporzionalmente  all’azoturia,  il  che  fa  pensare, 
che  anche  dalle  proteine,  che  costituiscono  i  tessuti,  si  possano  distac¬ 
care  molecole  di  glucosio  o  di  idrati  di  carbonio  affini'. 

Più  recentemente  è  stata  rivolta  l’attenzione  agli  aminoacidi, 
che  compongono  la  molecola  proteica,  quali  sorgenti  di  zucchero, 
poiché  questi  aminoacidi  o  i  loro  derivati  contengono  radicali  di  acidi 
grassi,  dai  quali  si  potrebbero  formare  idrati  di  carbonio.  In  questo 
riguardo  sono  state  fatte  nei  diabetici  importanti  ricerche  (Embden, 
Salomon,  Nebeltau),  di  cui  i  risultati  sono  riassunti  nella  tabella  se¬ 
guente: 


Sostanza  introdotta 
col  cibo 

Zucchero  eliminato 
con  l’orina  nel  giorno 
prima  della 
somministrazione 
della  sostanza 

Zucchero  eliminato 
nel  giorno 

della  somministrazione 
della  sostanza 

Zucchero  eliminato 
il  giorno  dopo 
della  somministrazione 
della  sostanza 

Alanina 

16,00 

29,3 

19,3 

)) 

9>2 

19,5 

3,6 

Asparagina 

1,7 

8,48 

2,45 

(rlicocolla 

1,79 

10,05 

2,45 

» 

2,45 

5,26 

7,00 

» 

2,45 

\ 

18,0 

3,0 

Si  vede  quindi,  che  queste  sostanze  sono  formatrici  di  zucchero 
nell’organismo  diabetico,  come  anche  servono  a  formar  glicogeno  nel¬ 
l’organismo  normale  (Eeuberg,  Langstein). 

Per  misurare  l’intensità  del  processo  di  formazione  dello  zucchero 

dair albumina,  bisogna  tener  conto  del  rapporto  — (destrosio,  azo¬ 
to),  il  quale  rapporto,  secondo  Minkowski,  nel  cane  diabetico  privo 
di  glicogeno,  si  avvicina  alla  cifra  di  2,8. 

2.°  Produzione  dello  zucchero  dai  grassi.  —  Contro  l’ipotesi, 
che  dai  grassi  si  possa  formare  zucchero,  sta  il  fatto,  che  una  alimenta¬ 
zione  prevalentemente  grassa  non  produce  accumulo  di  glicogeno 
nell’organismo  sano,  nè  maggior  glicosuria  nel  diabetico  (Naunyn, 
Mering). 
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Però  non  è  improbabile,  che  dalla  glicerina  dei  grassi  neutri  si 
produca  zucchero,  mentre  la  via,  per  cui  dagli  acidi  grassi  potrebbe 
derivare  questa  sostanza  è  più  oscura  e  quasi  sconosciuta.  Del  resto 
alcune  ricerche  di  digestione  dei  grassi  (acidi  o  neutri),  con  poltiglia 
di  fegato  o  di  altri  organi,  hanno  fatto  constatare  la  formazione  di  certe 
quantità  d’idrati  di  carbonio  (Leegen,  Weiss,  Punge),  ma  questi  re¬ 
sultati  sono  stati  da  altri  contradetti. 

Noorden,  che  assai  si  è  occupato  di  tale  questione,  conclude,  che  la 
formazione  dello  zucchero  dai  grassi,  si  deve  considerare  come  facol¬ 
tativa,  di  guisa  che,  quando  l’organismo  ha  un  grande  bisogno  di  zuc¬ 
chero,  nè  questo  si  jduò  più  produrre  in  quantità  sufficiente  dall©  pro¬ 
teine,  allora  anche  i  grassi  si  disintegrano  in  modo  da  produrre  zucchero. 

b)  Diabete  pancreatico.  —  La  forma  di  glisocosuria  e  di  diabete 
sperimentale,  che  si  avvicina,  per  la  riproduzione  esatta  dei  sintomi 
e  per  la  sua  gravità,  a  quella  del  diabete  spontaneo,  è  il  diabete  che  con¬ 
segue  alla  totale  estirpazione  del  pancreas  (cane  ed  altri  vertebrati)  (v. 
Mering  e  Minkowski,  De  D omini cis  ed  altri). 

Gli  esperimenti,  fatti  in  questo  senso  sui  cani  e  su  molti  altri  animali, 
hanno  servito  a  rischiarare  grandemente  la  patogenesi  del  diabete 
umano. 

Ad  ottenere  questa  forma  di  diabete  è  necessaria  la  completa 
estirpazione  del  pancreas.  Una  porzione  di  pancreas  rimasta  in  situ 
basta  ad  impedire  la  produzione  della  glicosuria  grave:  questa  soprav¬ 
viene  poi  quando  la  parte  rimasta  sia  andata  incontro  a  completa 
degenerazione.  Sembra  inoltre,  sebbene  da  alcuni  autori  contraddetto, 
che  si  possa  impedire  la  comparsa  del  diabete  pancreatico  o  per  lo  meno 
della  sua  forma  grave,  qualora  si  innesti  all’animale,  prima  dell’estir¬ 
pazione  totale  dell’ organo,  una  porzione  del  suo  pancreas  sotto  la  cute 
e  che  vi  rimanga  in  buona  conservazione. 

L’atrofìa  del  pancreas,  provocata  dalla  legatura  dei  dotti  escretori, 
non  dà  il  diabete,  almeno  secondo  quanto  risulta  dalle  osservazioni 
di  alcuni  sperimentatori;  però  di  recente  il  Sauerbeck  avrebbe  ottenuto, 
dopo  qualche  settimana,  la  glicosuria  nei  conigli,  cui  vennero  legati 
i  dotti  pancreatici. 

Lo  zucchero,  in  questa  forma  sperimentale  di  diabete,  compare 
abbondantemente  nell’orina  (dall’8  al  10  %)  parecchie  ore  dopo  l’ope¬ 
razione:  esso  diminuisce,  ma  non  scompare,  dopo  alcuni  giorni  di  di¬ 
giuno.  La  quantità  dello  zucchero,  eliminata  con  l’orina  è,  in  questa 
forma,  in  stretto  rapporto  colla  natura  dell’ alimentazione;  diminuisce 
coll’esclusiva  alimentazione  di  sostanze  proteiche,  aumenta  con  la  dieta 
mista,  in  cui  si  trovino  idrati  di  carbonio. 
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Oltre  che  dalla  glicosuria  permanente  e  inevitabile,  il  diabete 
pancreatico  è  accompagnato  da  poliuria,  azoturia,  dimagramento  grave 
e  infine  da  un  vero  marasma  che  conduce  a  morte  gli  animali  operati 
in  tempo  assai  breve. 

Molte  sono  le  ipotesi  emesse  per  spiegare  l’ origine  del  diabete  da 
estirpazione  o  soppressione  completa  del  pancreas;  alcune  sono  ormai 
tramontate,  altre  sono  ancora  soggetto  di  studio. 

Anzitutto  è  ormai  certo  che  il  pancreas,  per  un  processo  di  secre¬ 
zione  interna  produce  sostanze,  le  quali  o  si  versano  direttamente  nel 
sangue  (Héden),  o  passano  prima  nella  linfa  e  poi  giungono  nel  grande 
circolo  per  mezzo  del  dutto  toracico  (Biedl).  Questi  ormoni  influenzano 
in  qualche  modo  la  glicolisi  e  la  glicogenesi. 

L’ipotesi  che  il  pancreas  abbia  azione  sulla  glicolisi  è  sostenuta 
specialmente  dal  Lépine  a  cui  oggi  si  aggiungono  molti  patologi  (Schmidt, 
Livierato,  Noorden,  Boecker,  Bartels  e  altri).  L’ormone  pancreatico 
sarebbe  il  fermento  che  direttamente  produrrebbe  la  scissione  e  l’os¬ 
sidazione  del  glucosio  nel  sangue.  Secondo  altri  (O.  Cohnheim.  De 
Mayer)  esso  attiverebbe  (nel  senso  di  una  cinasi  o  di  una  sostanza  sen- 
sibilizzatrice  o  ambocettore)  il  vero  fermento  glicolitico,  prodotto  dai 
leucociti  (e  forse  anche  dai  muscoli)  allo  stato  di  zimogeno. 

In  un  caso  o  nell’altro  si  comprende  come  la  scomparsa  del  pancreas 
impedirebbe  la  combustione  del  glucosio  e  da  ciò  l’iperglicoemia  e  la 
glicosuria. 

Infatti  Yandeput  afferma,  che  il  potere  glicolitico  del  sangue  è 
assai  diminuito  nei  cani,  a  cui  sia  stato  estirpato  il  pancreas,  e  che  questo 
potere  torna  ad  aumentare,  se  al  sangue  si  aggiunga  estratto  pancreatico. 
Ciò  si  accorda  anche  con  alcune  osservazioni  di  Starling  sulla  circola¬ 
zione  artificiale  del  cuore,  col  sangue  ri  cani  spancreati.  In  questo  caso 
il  consumo  dello  zucchero  per  parte  del  cuore  è  minore  del  normale, 
ma  si  accresce  per  aggiunta  d’estratto  epatico. 

La  seconda  ipotesi,  che  cioè  l’ormone  pancreatico  influenzi  piut¬ 
tosto  la  scissione  del  glicogeno,  inibendola,  è  piuttosto  una  ipotesi  d’e¬ 
sclusione  e  in  principal  modo  basata  su  esperimenti  che  tenderebbero 
a  dimostrare  inesistente  l’azione  glicolitica  dell’ormone  pancreatico 
(Minkowski,  Arthus,  Blumenthal,  Umber  e  altri).  Questo  ormone  ral¬ 
lenterebbe  specialmente  la  trasformazione  in  glucosio  del  glicogeno 
epatico,  agendo  come  fermento  antagonista  di  quelle  amilasi  che 
entrano  in  giuoco  per  l’utilizzazione  delle  riserve  idrocarbonate  del  fe¬ 
gato,  ovvero  agendo  sui  centri  o  sulle  vie  nervose  (bulbo,  simpatico)  che 
regolano  la  quantità  del  glicogeno  nel  fegato.  Tolto  di  mezzo  1  ormone 
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pancreatico,  la  scissione  del  glicogeno  si  affretterebbe  e  da  ciò  l’ipergli- 
coemia  e  la  glicosuria. 

Un’altra  ipotesi  sul  modo  di  azione  del  pancreas  nel  regolare 
il  ricambio  degli  idrati  di  carbonio  è  quella  a  cui  si  è  già  ac¬ 
cennato,  e  cioè  quella  deH’antagonismo  tra  ormone  pancreatico  e 
ormone  del  sistema  cromaffme  (adrenalina).  Se  l’adrenalina  aumenta 
la  scissione  del  glicogeno  epatico,  stimolando  le  terminazioni  simpatiche 
nel  fegato,  e  se  l’ormone  pancreatico  inibisce  questa  scissione,  è  naturale 
X>ensare  che  l’ormone  medesimo  agisca  anche  esso,  ma  in  senso  dimi- 
nutore,  sulle  terminazioni  nervose  epatiche.  Mancando  l’ormone  pan¬ 
creatico,  prevale  l’ormone  del  tessuto  cromaffhie. 

Ma  non  è  soltanto  col  sistema  cromafffne  che  il  pancreas  ha  corre¬ 
lazione.  Tra  tutte  le  ghiandole  a  secrezione  interna,  secondo  Eppinger, 
Falta  e  Rudinger,  si  deve  distinguere  da  un  lato  il  gruppo  di  quelle 
che  sul  ricambio  degli  idrati  di  carbonio  agiscono  come  il  'pancreas  e 
hanno  cioè  un’azione  conservatrice  o  assimilatrice  e  inibiscono  la  scis¬ 
sione  del  glicogeno.  Tali  sono  le  par atir oidi  e  probabilmente  anche  le 
ghiandole  sessuali.  Esse  elevano  il  limite  di  utilizzazione  degli  zuc¬ 
cheri,  mentre  la  loro  estirpazione  abbassa  tal  limite. 

Dall’altro  lato  agiscono  contro  il  pancreas ,  oltre  il  sistema  cro- 
maffine ,  la  tiroide  e  la  pars  intermedia  dell’ipofisi.  Gli  ormoni  di  questi 
organi  hanno  azione  disassimilatrice,  favoriscono  cioè  la  scissione  del 
glicogeno  e  da  ciò  iperglicoemia  e  glicosuria:  la  loro  estirpazione  eleva 
invece  il  limite  di  utilizzazione  degli  zuccheri. 

Questo  schema  degli  autori  sopra  citati  si  deve  accogliere  con  una 
certa  riserva,  perchè  non  ha  ancora  sufficienti  basi  sperimentali. 

Ma,  lasciando  da  parte  questa  digressione,  e  tornando  al  diabete 
pancreatico,  sorge  ora  la  questione,  quali  siano,  degli  elementi  cellu¬ 
lari  del  pancreas,  quelli  che  producono  l’ormone  che  influenza  il  ricambio 
degli  idrati  di  carbonio.  Secondo  l’opinione  più  seguita,  sarebbero 
quelle  formazioni  epiteliali  speciali,  descritte  nel  pancreas  col  nome  di 
isole  del  Langherhans ,  che,  per  un  processo  di  secrezione,  di  cui  le  mani¬ 
festazioni  morfologiche  (Laguerre,  Diamare,  Tiberti,  Marassini)  sono 
chiaramente  visibili,  produrrebbero  l’ormone  pancreatico.  Risultati 
di  ricerche  sperimentali  in  questo  senso  e  osservazioni  cliniche  e  anatomo- 
patologiche  di  casi  gravi  di  diabete,  nei  quali  appunto  apparvero  più 
fortemente  alterate  le  isole  del  Langherhans,  servono  di  conferma  a 
questa  ipotesi.  Però  vi  è  chi  sostiene,  che  anche  gii  acini  pancreatici 
avrebbero  una  parte  nella  produzione  degli  ormoni,  dotati  di  una  in¬ 
fluenza  fondamentale  non  solo  sul  ricambio  degli  idrati  di  carbonio, 
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ma  anche  sulla  utilizzazione  dei  grassi  (Lombroso).  Altri  poi  ammettono 
una  possibilità  di  trasformazione  delle  isole  in  acini  e  viceversa  e  con 
ciò  la  questione  di  uno  speciale  e  distinto  luogo  di  origine  del  succo  e 
dell’ormone  pancreatico  perderebbe  assai  d’importanza. 

Infine  vediamo  come  si  possono  collegare  i  risultati  sperimentali, 
finora  ricordati,  con  il  diabete  mellito,  spontaneo  nell’uomo.  Questo 
collegamento  ha  avuto  luogo  per  mezzo  di  reperti  anatomopatologici 
di  casi  di  grave  diabete  umano,  nei  quali  sono  state  riscontrate  nel  pan¬ 
creas  alterazioni  patologiche  di  diversa  natura.  È  sovratutto  alla  tu¬ 
bercolosi  del  pancreas,  che  si  attribuisce  la  ragione  patogene tica  del 
diabete,  ma  anche  altre  lesioni  infiammatorie,  degenerative,  neopla¬ 
stiche  possono  avere  lo  stesso  valore.  Anche  in  casi  di  formazioni 
cistiche  o  di  concrementi  nel  pancreas  o  nei  suoi  dutti  è  stato  riscon¬ 
trato  il  diabete.  Secondo  Hansemann,  alcune  infiammazioni  intersti¬ 
ziali  del  pancreas,  associate  all’atrofìa  delle  cellule  di  secrezione,  con¬ 
ducono  sicuramente  al  diabete. 

Ma  tutto  ciò  non  permette  una  conclusione  di  indole  assoluta  e 
generale,  perchè  moltissimi  sono  i  casi  di  diabete,  in  cui  non  si  riscon¬ 
trano  lesioni  profonde  del  pancreas,  e  quindi  si  può  dire  che,  se  in  certe 
alterazioni  distruttive  di  questa  ghiandola  si  hanno  turbamenti  nel  ri¬ 
cambio  degli  idrati  di  carbonio  eguali  a  quelli  che  si  riscontrano  nell’e¬ 
stirpazione  sperimentale  del  pancreas,  non  è  lecito  fissare  un’unica 
origine  pancreatica  del  diabete  umano. 

c )  Diabete  epatico.  —  Considerando  l'importanza  della  funzione 
glicogenica  del  fegato  per  la  glicosuria  sorge  spontanea  l’idea  che  le  le¬ 
sioni  del  fegato  possano  essere  la  causa  di  almeno  alcune  forme  di  dia¬ 
bete.  Il  Naunvn  specialmente  difende  questa  ipotesi  ed  a  lui  si  deve  la 
denominazione  di  diabete  epatico.  Infatti  in  certe  malattie  del  fegato 
e  specialmente  nelle  cirrosi,  nelle  calcolosi  biliari  con  alterazioni  in¬ 
fiammatorie  dei  dotti  biliari,  si  può,  con  una  certa  frequenza,  riscontrare 
una  glicosuria  permanente.  Però  è  diffìcile  escludere  in  tutti  i  casi  una 
compartecipazione  del  pancreas  a  tali  lesioni  e  quindi  il  diabete  avrebbe 
anche  in  essi  la  solita  origine.  Tuttavia  il  Naunyn  cita  casi  di  diabete 
da  cirrosi  epatica,  in  cui  l’autopsia  dimostrò  una  perfetta  integrità 
del  pancreas.  In  essi  l’iperglicoemia  dipenderebbe  semplicemente  dal¬ 
l’incapacità  del  fegato  di  fissare  il  glucosio  sotto  forma  di  glicogeoo. 

d)  Diabete  duodenale ,  diabete  salivare.  —  Nel  1890  il  Beale  af¬ 
fermò  d’essere  riuscito  a  provocare  ia  glicosuria  permanente  in  un  cane, 
mediante  l’estirpazione  di  9  cm.  di  duodeno,  dallo  sbocco  del  coledoco 
in  giù.  Più  di  recente  il  Pfìùger  è  tornato  sulla  questione,  concludendo 
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che,  nella  rana,  l’estirpazione  del  duodeno  produce  una  glicosuria  in¬ 
tensa,  che  dura  fino  alla  morte  degli  animali.  Il  Pfliiger  spiega  questo 
fatto,  ammettendo  resistenza  di  plessi  gangliari  nella  parete  del  duo¬ 
deno,  i  quali  regolio o  il  potere  antidiabetico  del  pancreas. 

L’Erhmann  cercò  di  confermare  per  i  cani  questi  resultati  del 
Pfliiger,  ma  ottenne  la  glicosuria  solo  in  qualche  animale.  Altri  autori 
però  (Minkowski,  Bickel,  Tiberti),  negano  l’importanza  del  duodeno 
e  dei  suoi  plessi  nervosi  per  la  patogenesi  del  diabete;  ma  la  questione 
è  stata  risollevata  da  Herlitzka.  e  da  Gauthier  e  Bontemps,  i  quali, 
avvelenando  la  mucosa  duodenale  con  la  nicotina,  o  distruggendola  col 
nitrato  d’argento,  constatarono  nelle  rane  e  nei  cani  forte  glicosuria. 

Si  d^ve  pure  al  Beale  l’osservazione  della  glicosuria  dopo  l’estir¬ 
pazione  di  tutte  le  ghiandole  salivari  e  a.  tal  fatto  si  dette  il  nome  di 
diabete  salivare.  Ma  il  Minkowski  constatò,  che  tale  glicosuria  è  passeg¬ 
gera  e  che  quindi  non  è  lecito  assegnare  alle  glandolo  salivari  una  fun¬ 
zione  somigliante  a  quella  del  pancreas  per  l’utilizzazione  del  glu¬ 
cosio.  È  presumibile  invece  che  questa  glicosuria  sia  di  origine 
neurogena,  e  dipenda  dalle  lesioni  del  simpatico  inevitabili  nell’atto 
operativo,  abbastanza  complesso,  necessario  per  l’estirpazione  di  tutte 
le  ghiandole  salivari. 

e)  Diabete  renale.  —  Gli  esperimenti  sulla  glicosuria  florizinica 
hanno  fatto  risorgere  l’antica  teoria  renale  del  diabete,  che  era  stata 
formulata  in  base  ai  reperti  concomitanti  di  lesioni  renali  (specialmente 
nefrite  interstiziale)  e  di  glicosuria.  Si  ammise  cioè,  che  certe  forme  di 
diabete  non  fossero  altro  che  la  conseguenza  di  alterazioni  renali, 
per  cui  il  rene  diverrebbe  permeabile  allo  zucchero.  Luthje  afferma  di 
aver  studiato  un  caso  di  glicosuria  permanente,  con  diminuzione  del 
contenuto  in  glucosio  del  sangue.  Kolisch  e  Buber  trovarono  una  volta 
il  0,14  %  di  zucchero  nel  sangue  e  il  5  %  nell’orina  e  queste  cifre  cor¬ 
rispondono  veramente  ad  una  glicosuria  senza  iperglicoemia. 

Tuttavia  non  si  ammette  ancora  da  tutti  1’esistenza  di  un  vero 
diabete  renale,  e  Noorden  dice  che,  sebbene  non  si  possa  negare  la  pos¬ 
sibilità  di  una  tale  malattia,  nondimeno  le  osservazioni,  finora  fatte 
in  proposito,  non  sono  completamente  probative.  Sarebbe  anzitutto 
necessario  dimostrare,  oltre  l’ipoglicoemia  concomitante  alla  glico¬ 
suria,  anche  l’indipendenza  di  questa  dalla  quantità  di  idrati  di  car¬ 
bonio,  ingeriti  col  cibo. 

Contro  la  teoria  del  diabete  renale  sta  il  fatto,  che  in  certi  morbi 
di  Bright  è  aumentato  il  contenuto  in  zucchero  del  sangue  (secondo 
Achard  fino  a  0,51  %)  e  anche  alcune  osservazioni,  che  tenderebbero  a 
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dimostrare,  che  nei  nefritici  non  si  produce  più  glicosuria,  in  seguito 
a  iniezioni  di  florizina.  Ciò  significherebbe,  che,  almeno  in  certe  forme  di 
nefriti,  la  permeabilità  del  rene  per  lo  zucchero  sarebbe  diminuita 
piuttosto  che  aumentata. 

2.  Il  ricambio  nei  diabetici.  —  a)  Il  consumo  delV energia.  —  Per  ri¬ 
guardo  al  bilancio  totale  dell’energia  riferiamo  un  caso  del  Noorden, 
che  è  assai  esplicativo. 

Un  diabetico  introduceva  giornalmente: 

Albumina  gr.  102  418  calorio 

Grassi  »  206  1916  » 

Idrati  di  carbonio  »  80  328  » 


Totale  2662  caloria 

Perdeva  con  le  orine  in  un  giorno: 

Glucosio  gr.  170  636  calorie 

Acido  ossibutirrico  »  26  118  » 


Totale  754  calorie 

Gli  rimanevano  dunque  dal  nutrimento  2662  —  754  =  1808 
calorie.  Il  bisogno  dell’energia  in  questo  ammalato  si  approssimava 
a  2275  calorie.  Egli  doveva  dunque  togliere  dai  propri  tessuti  2275  — 
1908  =  367  calorie,  cioè  subiva  giornalmente  una  perdita  di  circa  40  gr. 
di  grasso. 

Si  comprende  quindi  il  dimagramento  e  la  polifagia  dei  diabetici 
e  si  capisce  anche,  come  la  necessità  di  una  sovranutrizione  si  soddisfi 
non  con  gli  idrati  di  carbonio,  che  l’organismo  non  può  utilizzare,  ma 
con  il  grasso  e  la  carne. 

La  questione  dell’intensità  dei  processi  ossidativi  dei  diabetici 
ha  suscitato  un  grande  interesse.  Tralasciando  le  più  antiche  ricerche 
di  Voit  e  Pettenkofer,  ricorderemo  quelle  di  Leo,  che  trovò  quasi  nor¬ 
male  il  consumo  d’ossigeno.  Lehmann  ed  Ebstein  constatarono  una  eli¬ 
minazione  di  0O2  di  11,02-11,59  gr.  per  kgr.  di  peso  e  per  giorno.  Valori 
abbastanza  alti  ottenne  Magnus-Levy  in  casi  di  diabete  grave,  e  cioè 
4,76-5,88  cc.  d’ossigeno  assorbito  per  kgr.  e  per  minuto. 

Gli  esperimenti  sugli  animali  non  hanno  dato  risultati  molto  con¬ 
cludenti.  Weintraud  e  Laves,  nei  cani  divenuti  diabetici  per  estirpa¬ 
zione  del  pancreas,  trovarono  aumento  del  consumo  di  ossigeno,  mentre 
l’eliminazione  dell’anidride  carbonica  rimase  entro  valori  normali. 
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Invece  Falla.  Staehelin  e  Grota  affermano ,  che  il  ricambio  si  intensi¬ 
fica  assai  dopo  l’estirpazione  del  pancreas. 

Le  ricerche  più  recenti  in  proposito  sono  quelle  di  La  Franca,  che 
studiò  il  ricambio  respiratorio  nelle  varie  forme  di  glicosuria.  Dai  suoi 
esperimenti  risultò: 


Quoziente  respiratorio  C02  eliminato-,  02  assorbito 

nella  glicosuria  pancreatica  diminuito  aumentato  aumentato 
»  »  adrenalinica  invariato  aumentato  aumentato 

»  »  florizinica  diminuito  diminuito  diminuito 

Questi  risultati  si  possono  così  interpretare:  che  nel  diabete  pan¬ 
creatico  l’aumento  dei  processi  ossidativi  si  faccia  principalmente  a 
spese  delle  proteine,  e  ciò  trova  una  conferma  nella  diminuzione  del 
quoziente  respiratorio,  e  nel  fatto,  che  il  diabete  pancreatico  è  sempre 
accompagnato  da  azoturia  —  nella  glicosuria  adrenalinica  aumenta¬ 
la  combustione  dello  zucchero,  che  in  eccesso  si  trova  nel  sangue,  poiché 
in  questa  forma  di  glicosuria  i  meccanismi,  che  determinano  l’ossida¬ 
zione  dello  zucchero  non  debbono  essere  aboliti  —  nella  glicosuria 
florizinica  gli  scambi  respiratori  sarebbero  diminuiti  per  l’ipoglicoemia, 
cioè  per  la  minor  quantità  di  zucchero,  di  cui  l’organismo  può  disporre. 

b)  Il  consumo  delle  proteine.  —  Nel  diabete  F azoturia  può  rag¬ 
giungere  cifre,  che  diffìcilmente  si  riscontrano  in  altre  malattie.  Non 
sono  rari  i  casi,  in  cui  l’azoto,  eliminato  con  le  orine,  arriva  sino  a  30-40 
grammi  per  giorno. 

Si  comprende  però  subito,  che  non  si  può  formulare  alcun  principio 
generale,  per  riguardo  al  comportarsi  del  bilancio  dell’azoto,  nei  diversi 
individui  e  anche,  nello  stesso  individuo,  durante  i  vari  periodi  della 
malattia.  Si  possono  dare  questi  diversi  casi: 

a)  Il  bilancio  dell  azoto  è  in  pareggio.  —  Ciò  avviene  assai  so¬ 
vente  in  casi  non  gravi  della  malattia  o  in  periodi  di  sosta,  quando  il 
limite  di  assimilazione  degli  idrati  di  carbonio  è  alto,  dimodoché,  nella 
dieta  defl’ammalato,  possono  entrare  anche  discrete  proporzioni  di 
amidi,  e  il  valore  dell’alimentazione  raggiunge  il  numero  necessario 
di  calorie.  Se  allora  la  quantità  di  N  eliminato  con  le  orine  è  alta,  ciò 
dipende  dalla  introduzione  di  carne  in  eccesso. 

P)  H  bilancio  dell'azoto  è  in  aumento.  —  Questo  si  verifica  spe¬ 
cialmente  quando  diabetici  mal  ridotti,  sono  sottoposti  ad  una  cura 
dietetica  efficace  e  ritornano  in  buone  condizioni.  Liithje  ha  visto, 
che  certi  diabetici  possono  ritenere  sino  a  11  gr.  di  azoto  per  giorno, 
e  Noorden  ha  constatato  in  un  diabetico,  prima  assai  mal  ridotto. 
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una  ritenzione  di  azoto  di  124  gr.  in  18  giorni.  Questo  malato  introduceva 
ogni  giorno,  e  per  kgr.  di  peso  del  corpo,  40-50  calorie  utilizzabili. 
y)  II  bilancio  delVazoto  può  essere  in  deficit  in  due  casi: 
quando  è  insufficiente  il  numero  delle  calorie  utilizzabili 
introdotte,  o  perchè  il  diabetico  non  si  attiene  ad  una  dieta  adatta, 
o  perchè  nell’ammalato  non  sussistono  le  condizioni  per  una  baste¬ 
vole  assimilazione  di  proteine  e  di  grassi.  Allora,  per  raggiungere  la 
somma  delle  calorie  indispensabili,  l’organismo  deve  consumare  i  pro¬ 
pri  tessuti: 

quando  entrano  in  iscena  fattori  tossici,  che  provocano 
essi  stessi  una  disgregazione  delle  proteine  organiche  (Wegeli,  tiesse) 
e  ciò  avviene  o  quando  si  accentui  l’intossicazione  acida,  di  cui  più 
tardi  parleremo,  ovvero  allorché  nei  diabetici  si  producono  malattie 
intercorrenti  o  secondarie.  Anche  negli  animali  spancreati  agiscono 
questi  fattori  tossici  e  producono  forte  azoturia. 

Naturalmente,  negli  ultimi  periodi  della  vita  di  ogni  diabetico,  iì 
bilancio  dell’azoto  si  riduce  in  deficit ,  sebbene  negli  stadi  premortali 
possa  anche  apparire  una  ritenzione  di  azoto,  che  dipende  solo  dal  fatto, 
che  i  reni  non  sono  più  capaci  di  funzionare  e  di  eliminare  totalmente 
i  prodotti  azotati  del  ricambio. 

c)  L'orina  dei  diabetici.  —  Poiché  i  sintomi  più  caratteristici 
dei  diabetici  riguardano  appunto  la  funzione  orinaria,  era  naturale 
che  all’orina  rivolgessero  la  loro  attenzione  i  patologi.  Esistono  nella 
bibliografia  una  grande  quantità  di  lavori  su  questo  argomento,  ma  noi 
dovremo  restringerci  a  poche  notizie  sui  punti  più  interessanti. 

a)  Quantità  e  caratteri  fisici  dell' orina.  —  L’orina  dei  diabetici 
è  sempre  aumentata:  quanche  volta  essi  eliminano  10-15  litri  di  orina 
al  giorno.  Il  peso  specifico  in  genere  è  più  alto  del  normale  (1025-1046) 
a  seconda  della  quantità  di  zucchero  eliminata,  ma  il  valore  crioscopico 
può  qualche  volta  anche  essere  abbassato  sotto  la  norma.  La  ragione 
della  poliuria  è  questa:  La  concentrazione  molecolare  del  sangue,  in  con¬ 
seguenza  dell’iperglicoemia,  tenderebbe  ad  aumentare;  il  rene  allora 
entra  in  attività,  come  organo  regolatore,  e  cerca  di  eliminare  il  maggior 
numero  delle  molecole  dello  zucchero.  Ora,  come  Galeotti  ha  dimostrato, 
il  lavoro  osmotico  necessario  per  eliminare  una  data  quantità  di  sostanze 
disciolte  nel  sangue,  è  tanto  minore,  quanto  maggiore  è  la  quantità 
di  acqua,  con  cui  si  effettua  questa  eliminazione;  quindi,  per  un  prin¬ 
cipio  di  risparmio,  il  rene  adopera  grandi  quantità  di  acqua  e  da  ciò 
il  bisogno  di  bere,  che  nei  diabetici  è  così  vivo. 

fi)  Sostanze  azotate.  —  Per  riguardo  alla  loro  quantità  totale 
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ci  riferiamo  al  precedente  paragrafo  snl  ricambio  dell’azoto.  L’azoto 
areico,  se  non  vi  è  acidosi,  resta  nei  limiti  dell’80  %;  l’azoto  ammonia¬ 
cale  sale  fino  al  5-6  %  e  anche  più,  se  l’intossicazione  acida  compare. 
La  creatinina  è  annientata  (fino  a  2  gr.  al  giorno).  I  corpi  pnrinici  si 
comportano  a  seconda  della  distrazione  dei  tessuti.  Spesso  furono  tro¬ 
vati  nell’orma  dei  diabetici  certi  aminoacidi,  che  starebbero  ad  indicare 
anomalie  nei  processi  di  disgregazione  delle  proteine.  L’albuminuria 
accompagna  spesso  il  diabete,  specialmente  nei  casi  gravi,  con  consi¬ 
derevoli  lesioni  renali. 

y)  Idrati  di  carbonio.  —  L’idrato  di  carbonio  che  più  spesso  si 
trova  nell’orma  dei  diabetici,  è  il  glucosio :  la  sua  quantità  può  grande¬ 
mente  variare;  e  questa  quantità,  ad  alimentazione  adatta,  è  sovente 
un  indice  della  gravità  della  malattia. 

La  proporzione  dello  zucchero,  contenuto  nelle  orine,  può  salire 
fino  al  10  e  al  15  %;  del  resto  la  perdita  dello  zucchero  è  variamente  in¬ 
fluenzata,  oltre  che  dalla  quantità  e  qualità  degli  idrati  di  carbonio 
introdotti,  anche  dal  genere  degli  altri  alimenti,  dall’uso  dell’alcool, 
dal  lavoro  muscolare,  da  malattie  intercorrenti.  Tutti  questi  dati  hanno 
un’importanza  capitale  per  l’andamento  della  malattia  ed  il  medico 
deve  bene  studiarli  per  rispetto  ad  ogni  malato,  a  fine  di  prescrivere 
un  regime,  il  più  possibile  favorevole  alle  condizioni  speciali  dell’in¬ 
fermo.  Altri  idrati  di  carbonio,  che  si  possono  trovare  nell’orma  dei  dia¬ 
betici  sono:  il  levulosio  (Seegen  e  Kùlz),  il  maltosio  (Le  Nobel,  von  Acke- 
ren),  il  lattosio  (dopo  l’ingestione  di  molto  latte),  certi  pentosi  (Kùlz 
e  Vogel),  la  destrina  (Rosin  e  Laband),  l’acido  glucoronico  e  altri  con¬ 
simili  derivati. 

Sulla  presenza  di  corpi  acetonici  nell’ orina  dei  diabetici  si  veda 
il  seguente  capitolo. 
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Alterazioni  nel  ricambio  dei  grassi. 

I.  —  Cenni  sul  ricambio  normale  dei  grassi. 

.v':  ■  •  •  "  ;r 

I  grassi,  che  si  trovano  nei  nostri  alimenti  normali,  sono  di  origine 
vegetale  (olii)  o  animale  (lardo,  burro).  Sono  grassi  neutri,  o  eteri  che 
la  glicerina  ( trigliceridi )  forma  con  gli  acidi  grassi  superiori,  quali  l’a¬ 
cido  oleico ,  lo  stearico ,  il  paimitico  e  anche,  ma  in  assai  minori  propor¬ 
zioni,  con  acidi  inferiori  (acidi  butirrico,  capronico,  caprilico,  caprinico, 
erucico,  lanrinico,  miristico,  arachico,  ecc.). 

Alcuni  di  questi  sono  saturi,  altri  come  l’acido  oleico  e  l’acido 
erucico  sono  non  saturi,  hanno  cioè,  doppio  legame,  che  conferisce  loro 
proprietà  speciali,  e  una  maggiore  attività  chimica,  di  cui  si  deve  tener 
conto  per  le  trasformazioni  che  essi  subiscono  nel  ricambio  dei  nostri 
tessuti. 

Altri  acidi  grassi,  che  entrano  a  far  parte  della  nostra  alimentazione, 
hanno  già  un  primo  grado  di  ossidazione  (ossiacidi). 

I  grassi  sono  dotati  di  alto  potere  calorico  e  perciò  sono  alimenti  di 
grande  valore.  Non  esistono  prove  della  necessità  assoluta  di  un  minimo 
di  grassi  nella  dieta,  ma  ora  si  è  visto  che,  togliendo  alla  razione  di  un 
uomo  la  più  gran  parte  dei  grassi,  insorgono  gravi  alterazioni  nella  di¬ 
gestione  e  del  ricambio  (v.  pag.  113  del  primo  voi,). 

Specialmente  i  bambini  hanno  bisogno  di  grassi  (burro),  e  i  pop¬ 
panti  ricevono  circa  il  50  %  del  valore  energetico  della  loro  razione  gior¬ 
naliera  in  forma  di  grasso.  Dopo  lo  svezzamento  questa  quota  può 
scendere  al  35  %  e,  passati  i  6  anni,  al  25  %. 

II  grasso  alimentare  non  può  essere  solo  grasso  delle  piante  (olio, 
burro  vegetale),  ma  deve  in  buona  parte  aver  origine  dagli  animali, 
perchè  i  grassi  animali,  oltre  i  trigliceridi,  contengono  lipoidi ,  ormoni 
e  vitamine,  tutte  sostanze  di  grande  importanza  biologica. 

Quando  scarseggiano  i  grassi  nell’ alimentazione,  1  organismo  tenta 
di  supplire  con  gli  idrati  di  carbonio,  ma  questa  vicariazione  non  è  senza 
limiti,  e  la  limitazione  è  data  appunto  dalla  struttura  e  dalla  capacità 
fisiologica  del  nostro  intestino,  che  non  è  fatto  per  smaltire  ed  utiliz¬ 
zare  una  troppo  grande  quantità  di  amidi  o  fecole. 

I  grassi  degli  alimenti  vengono  elaborati  per  opera  di  un  fermento 
che  li  scinde,  la  steapsina  (la  quale  si  trova  in  piccola  quantità  nel  succo 
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gastrico  (Volhard)  e  in  maggior  quantità  nel  succo  pancreatico)  e  anche 
per  opera  della  bile  e  del  succo  enterico,  che  pur  non  contengono  ste- 
apsina. 

Sul  riassorbimento  dei  grassi  non  esiste  ancora  unità  di  vedute: 
secondo  alcuni,  i  grassi  neutri  vengono  riassorbiti  come  tali,  in  forma 
di  emulsione  finissima:  secondo  altri  sono  assorbite,  per  diffusione, 
solo  le  soluzioni  dei  saponi,  che  poi,  oltrepassato  l’intestino,  si  scindono 
di  nuovo  in  grassi  (Henri ques,  Hansen,  Cohnstein):  secondo  Frieden- 
tal,  grassi  neutri  e  saponi  vengono  scissi  e  solo  gli  acidi  grassi  passano 
attraverso  le  pareti  intestinali;  con  essi  poi  si  riformano  i  gliceridi  nella 
parete  intestinale.  Per  il  riassorbimento  dei  grassi  hanno  grande  impor¬ 
tanza  la  bile  e  il  succo  pancreatico. 

L’utilizzazione  dei  grassi  alimentari  nell’uomo  sano  è  quasi  com¬ 
pleta,  poiché  con  una  dieta  normale  (80-100  gr.  di  grasso)  solo  il  4-6  % 
di  grasso  compare  nelle  feci.  Ma  può  salire  al  10  %  quando  l’ingestione 
del  grasso  sia  eccessiva.  È  specialmente  nelle  malattie  del  fegato  e 
del  pancreas  che  rutilizzazione  del  grasso  si  abbassa  ed  esso  compare 
nelle  feci  (steatorrea)  in  quantità  che  vanno  dal  40  al  50  e  fino  all’87  % 
(Umber). 

Il  grasso,  assorbito  daH’intestino,  va  ad  accumularsi  nel  tessuto  adi¬ 
poso  e  ciò  avviene  in  genere  senza  profonde  modificazioni  chimiche 
o  di  mescolanza  del  grasso  stesso.  Cosicché  si  può  dire,  che  i  grassi  dei 
nostri  depositi  naturali  rispecchiano,  per  la  loro  costituzione,  i  grassi 
prevalenti  nell’ alimentazione.  Si  è  visto  per  es.,  che,  facendo  dimagrare 
una  cane  col  digiuno  e  poi  alimentandolo  con  grasso  di  montone,  il 
tessuto  adiposo  di  questo  cane  viene  ad  acquistare,  per  il  contenuto  in 
trigliceridi,  le  proprietà  del  tessuto  adiposo  del  montone;  e  si  è  fatto 
anche  il  curioso  esperimento  di  vedere  accumularsi  nel  sottocutaneo 
di  un  cane,  prima  fatto  dimagrare,  un  grasso  tinto  di  rosso,  dopo  l’ali¬ 
mentazione  con  grassi  colorati  col  Sudan  III. 

Invece  i  grassi  degli  organi ,  cioè  delle  cellule,  sono  grassi  specifici, 
che  non  si  modificano  per  il  variare  deH’ahmentazione.  Essi  sono  pro¬ 
babilmente  costruiti  dalle  cellule  stesse  con  un’impronta  caratteri¬ 
stica  a  seconda  delle  necessità  particolari  di  ogni  tessuto:  così  i  grassi 
del  fegato,  del  cuore,  dei  muscoli,  degli  organi  nervosi  sono  tutti  diversi 
tra  loro. 

Questi  grassi  contengono  acidi  non  saturi  e  ossiacidi,  gli  eteri 
che  gli  acidi  grassi  formano  con  la  colesterina  o  eteri  colesterinici  (v.  vo¬ 
lume  I,  parte  IY)  e  altri  lipoidi.  Queste  sostanze  sono  spesso  combinate 
con  altri  costituenti  cellulari  formando  composti  lipoidei  svariati,  quali 
le  lipoproteine ,  le  leeitoalbumine ,  i  lipocromi ,  ecc. 
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La  colesterina  è  un  alcool  aromatico  monovalente,  non  saturo, 
che  ha  una  notevole  importanza  nel  nostro  ricambio:  vi  sono  anche  co¬ 
lesterine  vegetali,  fitosterine ,  che  hanno  valore  alimentare. 

La  lecitina  è  il  principale  rappresentante  di  quel  gruppo  di  lipoidi 
azotati  e  fosforati,  che  si  indicano  con  il  nome  di  fosfatidi  e  che  fanno 
parte  della  costituzione  di  quasi  tutte  le  cellule.  La  lecitina  è  una  so¬ 
stanza  molto  complessa  che  risulta  da  acido  glicerofosforico,  da  colina 
e  da  acidi  grassi  diversi. 

Altri  analoghi  fosfatidi  sono  la  cefalina,  la  mielina,  e  la  sfmgomielina 
dei  tessuti  nervosi,  la  enocina  del  miocardio,  ecc. 

Grassi  e  lipoidi  dei  nostri  tessuti  derivano  dunque  in  parte  dall’ali- 
mentazione,  in  parte  son  formati  per  sintesi  da  altri  grassi,  dalla  gli¬ 
cerina,  dagli  idrati  di  carbonio.  Se  siano  formati  anche  dalle  sostanze  pro¬ 
teiche  è  una  questione  che  è  stata  ed  è  ancora  molto  discussa  (v.  vo¬ 
lume  I,  parte  IY),  ma,  dal  punto  di  vista  chimico,  la  cosa  appare  molto 
prcb:  bile,  poiché  dagli  aminoacidi  delle  proteine,  dopo  la  disamidazione, 
restano  acidi  grassi  inferiori,  di  cui  le  catene  possono  senza  difficoltà 
allungarsi  per  quei  processi  di  sintesi,  che  i  protoplasmi  cellulari  son 
ben  capaci  di  compiere. 

I  grassi  immagazzinati  nei  nostri  tessuti,  sono  pronti  ad  essere 
di  nuovo  utilizzati  quando  ve  ne  sia  il  bisogno,  per  es.,  quando  scar¬ 
seggiano  gli  alimenti,  e  Torganismo  debba  a  proprie  spese  sopperire 
al  suo  bilancio  energetico.  Allora  i  grassi,  vengono,  come  si  suol  dire  con 
una  poco  bella  espressione,  mobilizzati  e  servono  sia  per  la  combu¬ 
stione  immediata,  sia  per  ricostruire  altre  sostanze. 

A  tal  fine  entrano  in  giuoco  certi  f(  rmenti,  a  cui  si  dà  il  nome  di 
lipasi ,  che  sono  stati  riscontrati  nel  sangue  e  nel  fegato:  questi  fermenti 
producono  prima  una  scissione  dei  grassi.  Ma  sugli  ulteriori  processi, 
che  conducono  le  molecole  grassose  fino  agli  stati  finali  di  C02  e  H30 
sussistono  le  più  grandi  incertezze,  e  si  può  dire  anzi,  che  questo  è  uno 
dei  più  ardui  problemi  della  fisiologia  del  ricambio. 

1  iù  di  tutte,  sono  state  considerate  due  possibilità. 

l.c  Trasformazione  dei  grassi  in  zucchero.  —  Questo  processo  av¬ 
viene  sicuramente  nelle  piante:  per  riguardo  agli  animali  ciò  è  princi¬ 
palmente  sostenuto  dal  Seegen,  ma  negato  da  molti  altri  (cfr.  anche  pa¬ 
gina  47).  Dal  punto  di  vista  chimico  è  facile  vedere,  come  dalla  gli¬ 
cerina  possa  formarsi  zucchero:  più  oscuro  e  incerto  è  il  processo  pei 
cui  dagd  acidi  grassi  dovrebbe  derivare  questo  idrato  di  carbonio. 

2  °  Trasformazione  butirrico -acetica.  —  Questo  processo  di  scis¬ 
sione  avverrebbe  per  gli  acidi  grassi  con  catene  non  diramate  e  un 
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numero  pari  di  atomi  di  C.  Da  essi  si  formerebbe  dapprima  acido  bu¬ 
tirrico  e  poi  l’ulteriore  disgregazione  avverrebbe  secondo  lo  schema 
seguente: 

Acido  butirrico 

(per  ossidazione  dell’atomo  P— C). 

■  I 

I 

Acido  P-ossibutirrico 

(per  separazione  degli  atomi  «-C  e  P-C  e  ossidazione  di  una  parte 

e  riduzione  dell’altra). 

2  mol.  di  ACIDO  ACETICO 
(per  ossidazione  con  8  atomi  di  O) 


4  mol.  di  CO,  4  mol.  di  H30 

II.  —  Acetonemia  e  acidosi. 

Si  designa  col  nome  di  acetonemia  la  presenza  nel  sangue  dei  così 
detti  corpi  acetoni  ci  che  sono:  l’acido  fl-ossibutirrico,  l’acido  acetacetico 
e  l’acetone. 

1.  Produzione  di  corpi  acetonici.  —  Per  riguardo  alla  loro  origine 
non  si  deve  negare  che  essi  possano  anche  provenire  dagli  idrati  di  car¬ 
bonio  e  dalle  proteine.  Infatti  furono  ottenuti  dall’ossidazione  diretta 
di  idrati  di  carbonio,  di  gelatina  (Heuberg  e  Blumenthal)  e  di  albumina 
(Oegler).  Di  più  è  certo,  che  i  corpi  acetonici  si  possono  formare  da  queste 
sostanze  per  azione  dei  bacteri.  Dallo  zucchero  si  producono  certamente 
grassi  e  da  questi  proviene,  come  si  è  visto,  l’acido  ossibutirrico,  quindi 
non  si  può  negare  almeno  una  indiretta  origine  dell’acetone  dallo  zuc¬ 
chero.  Il  passaggio  dallo  zucchero  all’acetone,  per  la  via  dell’acido  glu- 
coronico,  è  da  molti  ritenuto  come  sicuro  (Flùkiger  e  Baet)  e  così  pure 
la.  derivazione  dell’acetone  da  certi  aminoacidi  (Embden)  e  quindi  dalle 
proteine:  anche  dai  nuclei  aromatici  delle  proteine  stesse  si  potrebbe 
formare  acetone.  Perciò  l’ipotesi,  che  l’acetonemia  e  l’acetonuria  si 
presentino  negli  organismi,  come  la  conseguenza  di  una  disordi¬ 
nata  ed  intensa  disgregazione  delle  proteine,  non  è  priva  di  fon¬ 
damento. 

Ma  tuttavia  dobbiamo  ora  ritenere,  che  la  più  grande  quantità 
di  corpi  acetonici  si  formi  per  anomalie  della  disgregazione  dei  grassi, 
e  perciò  si  deve  considerare  l’intossicazione  acetoni ca,  come  il  resultato 
di  alterazioni  nel  ricambio  dei  grassi. 

Ritornando  allo  schema  precedente,  si  può  teoricamente  rifare  il 
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cammino  per  cui  dall’acido  butirrico,  derivante  da  alcuni  fra  gli  acidi 
grassi  superiori  dell’organismo,  si  giunge  fino  all’acetone. 

Acido  butirrico 
(per  ossidazione  dell’atomo  p-C) 

I 

Acido  P-ossibutirrico 
(per  ulteriore  ossidazione  dell’atomo  p-C) 


acido  acetacetico  H.,0 


ACETONE  C02 

Questo  schema  dimostra  anche  la  relazione  fra  i  tre  corpi  acetonici. 
Si  aggiunga,  che  la  trasformazione  dell’acido  /kossibutirrico  e  dell’acido 
acetacetico  non  è  mai  completa,  e  perciò  queste  sostanze  si  trovano 
quasi  sempre  insieme,  sebbene  di  gran  lunga  predomini  la  quantità 
dell’acetone. 

Anche  normalmente  può  in  parte  avvenire  la  trasformazione 
sovradescritta  (e  lo  dimostra  il  fatto,  che  neirorina  e  nell’aria  espirata 
dell’uomo  sano,  si  trovano  tracce  di  acetone),  ma  allora  i  corpi  acetonici 
subiscono  ossidazioni  ulteriori,  cosa  che  facilmente  si  vede  avvenire, 
se  si  introduce  acido  /3-ossibutirrico  o  acido  acetacetico  in  un  animale 
normale.  Ma  invece,  quando  nell’organismo  malato  sussistono  le  condi¬ 
zioni  per  una  produzione  eccessiva  di  corpi  acetonici,  anche  la  loro 
ossidazione  è  resa  diffìcile  o  impossibile. 

Ora  le  sorgenti  dell’acetone  vanno  talvolta  ricercate  in  processi 
di  putrefazione  dell’intestino.  Così,  per  esempio,  l’intossicazione  ace- 
tonica  si  riscontra  nelle  enteriti  dei  poppanti,  e  in  molti  processi  pu¬ 
trefattivi  del  tubo  gastroenterico  e  in  altri  disturbi  digestivi  (Jaksch, 
Lorenz,  Pettera).  Ma  nel  maggior  numero  dei  casi  si  tratta  di  vere  ano¬ 
malie  del  ricambio. 

In  queste  la  condizione  principale  e  la  più  sicuramente  dimostrata 
è  la  mancanza  di  idrati  di  carbonio.  Questa  Conclusione  si  appoggia  sul 
fatto,  che  l’acetonuria  compare  sempre,  allorché  manchino  o  siano  inu¬ 
tilizzabili  gli  idrati  di  carbonio,  come  appunto  accade  nel  digiuno  e 
nel  diabete,  e  inoltre  sul  fatto,  che  la  somministrazione  di  idrati  di  car¬ 
bonio  (50-60  gr.  di  amido)  agli  individui  affetti  da  acetonuria,  basta  per 
far  sparire  rapidamente  questo  fenomeno  morboso.  In  egual  modo  agi¬ 
scono,  oltre  l’amido,  tutti  i  saccaridi  (compreso  il  lattosio),  la  mannite 
e  la  glicerina;  meno  efficaci  sono  lo  xilosio  e  l’acido  glucoronico,  ineffì- 
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caci  l’acido  levulinico  e  l’alcool.  Ma  sul  modo,  con  cui  gli  idrati  di  car¬ 
bonio  ed  altre  sostanze  anticlietogene  agiscono,  nell’impedire  l’anormale 
disintegrazione  dei  grassi,  noi  non  siamo  in  grado  di  formulare  ancora 
alcuna  ipotesi,  molto  più  che  questo  fattore  dell’intossicazione  aceto- 
nica  vale  per  l’uomo,  e  non  vale  per  il  cane  o  per  il  coniglio  (Noorden). 

Vediamo  ora  in  quali  casi  si  riscontra  un’eccessiva  produzione 
di  corpi  acetonici  nei  liquidi  e  nei  tessuti  dell’organismo.  Lasciando 
da  parte  le  intossicazioni  acetoniche  di  origine  stomacale  o  intestinale, 
alle  quali  abbiamo  già  accennato,  dobbiamo  a  questo  proposito  con¬ 
siderare: 

a)  il  digiuno:  nella  inanizione  è  la  mancanza  d’idrati  di  carbonio, 
che  cagiona  la  produzione  di  forti  quantità  di  acetone; 

b)  la  febbre:  in  molte  malattie  infettive  vi  è  produzione  di  corpi 
acetonici  (fino  a  qualche  grammo  per  giorno),  anche  se  manchino  di¬ 
sturbi  digestivi  e  intestinali.  Tutti  e  tre  i  corpi  acetonici  furono  trovati 
in  varie  infezioni  acute.  Kiilz  nella  scarlattina  e  nella  rosolia,  Noorden 
nel  tifo  e  nelle  dissenterie  gravi,  trovarono  l’acido  /?- ossibutirrico. 

Alcuni  credono,  che  la  produzione  acetonica  febbrile  dipenda 
dagli  stessi  fattori  tossici,  che,  nella  febbre,  cagionano  la  disgregazione 
delle  proteine:  tuttavia  bisogna  notare,  che  in  molti  processi  febbrili, 
accompagnati  da  forte  azoturia,  manca  affatto  l’acetonuria;  tantoché 
si  può  dire,  che  questa  stia  in  strettissima  relazione  con  sconosciuti 
fattori  individuali  (Bottazzi  e  Onorato).  Noorden  e  Hirschfeld  ammet¬ 
tono,  che,  anche  nella  febbre,  l’intossicazione  acetonica  dipenda  da  in¬ 
sufficiente  nutrizione  idrocarbonata,  sebbene  le  osservazioni  cliniche 
su  febbricitanti  acetonurici,  nutriti  con  bastevoli  quantità  di  zuccheri 
e  di  amidi,  non  sempre  abbiano  dato  risultati  conformi  a  questa  ipo¬ 
tesi.  Dobbiamo  anche  accennare  al  fatto,  che  la  curva  dell’eliminazione 
dell’acetone  decorre  sovente  in  modo  parallelo  alla  temperatura  e 
Bottazzi  e  Onorato  videro  abbassarsi  rapidamente  la  curva  dell’acetone 
in  bambini  difterici,  trattati  col  siero: 

e)  le  lesioni  del  sistema  nervoso ,  e  cioè  le'  lesioni  del  sistema  ner¬ 
voso  centrale  (Oddi),  l’estirpazione  del  plesso  celiaco  (Lustig),  l’intos¬ 
sicazione  con  narcotici  (Becker).  Poiché  in  questi  casi  vi  è  anche  gli¬ 
cosuria,  si  deve  considerare  la  produzione  dell’acetone  come  una  con¬ 
seguenza  di  insufficiente  utilizzazione  degli  idrati  di  carbonio; 

tó)  il  diabete:  l’intossicazione  acetonica  è  un  fatto  frequentis-  » 
sìmo  nei  diabetici,  e  spesso  è  la  causa  diretta  della  fine  letale  di  questa 
malattia.  Jja  ragione  di  ciò  si  comprende  facilmente  da  quanto  ora  ab¬ 
biamo  esposto,  poiché  nel  diabete  gli  idrati  di  carbonio  sono  in  grandis- 
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sima  parte  resi  inutilizzabili.  Infatti  si  può  quasi  sempre  constatare  un 
certo  parallelismo  tra  perdita  di  zucchero  e  produzione  di  acetone; 
di  più  l’intossicazione  acetonica  compare  spesso  in  tutta  la  sua  inten¬ 
sità,  quando,  nelle  forme  gravi,  il  malato  debba  astenersi  da  ogni 
quantità  di  idrati  di  carbonio  e  ridurre  la  sua  dieta  a  grassi  e  carne. 

Se  i  fenomeni  tossici  divengono  però  troppo  imponenti,  basta  al¬ 
lora  la  somministrazione  di  adatte  quantità  di  idrati  di  carbonio  per 
far  diminuire  subito  la  produzione  dell’acetone. 

Nelle  forme  lievi  di  diabete  si  produce  più  che  altro  acetone,  ma 
quando  la  quantità  di  questo  supera  gr.  1,5  per  giorno,  comincia  a  com¬ 
parire  l’acido  /bossibutirrico.  Per  riguardo  alle  proporzioni  di  questo 
sostanze,  riportiamo  le  seguenti  cifre  di  un  caso  studiato  da  Noorden, 
in  cui  si  aveva  una  eliminazione  di  19,2  gr.  di  corpi  acetoni  ci;  di  que¬ 
sti  era: 

il  41,2  %  acido  p-ossibutirrico 
il  58,8  %  acetone  e  acido  acetacetico. 

Quando  il  diabetico  introduce  con  gli  alimenti  acidi  grassi  più 
bassi,  come  l’acido  butirrico,  l’acido  valerianico,  l’acido  capronico 
(Schwarz,  Loeb,  Mohr)  e  forse  anche  l’acido  acetico  (Sath),  aumenta 
la  produzione  dei  corpi  acetonici.  In  un  caso  della  clinica  di  Noorden, 
56  gr.  di  acido  butirrico  produssero  un  aumento  di  22  gr.  di  corpi  ace¬ 
tonici.  Questa  intanto  è  ancora  una  prova,  che  l’acido  butirrico  può 
trasformarsi  nell’organismo  in  acido  /ùossibutimco. 

Da  altra  parte  sono  state  meglio  studiate  nei  diabetici  le  sostanze, 
che  hanno  un  potere  antichetogenico,  e  queste  sono  (disposte  in  ordine 
crescente  per  riguardo  alla  loro  efficacia):  pentosi,  acido  giucoronico, 
glicerina,  acido  citrico,  acido  lattico,  esosi  ed  amidi. 

Da  queste  brevi  notizie  si  possono  già  ricavare  indicazioni  generi¬ 
che,  per  riguardo  alla  dieta  dei  diabetici  nelle  condizioni,  in  cui  si  pre¬ 
senta  l’acetonemia; 

e)  la  cachessia  carcinomatosa ,  è  pure  uno  degli  stati,  in  cui  si 
produce  acetone,  acido  acetacetico  e  acido  f$- ossibutirrico  (Klemperer) 
in  considerevoli  quantità.  Secondo  alcuni,  questo  fatto  si  deve  riferire 
alla  distruzione  delle  proteine,  ma  è  certo  che  sovratutto  dipende 
dall’inanizione,  la  quale  non  può  disgiungersi  dai  disturbi  della  nu¬ 
trizione  o  dell’assorbimento,  così  frequenti  nei  carcinomatosi. 

2.  Conseguenze  della  sovrapproduzione  dei  corpi  acetonici.  —  Come 
abbiamo  già  accennato,  in  tutti  i  casi,  in  cui  vi  è  forte  produzione 
di  corpi  acetonici,  diminuisce  anche  il  potere  ossidativo,  che  l’organismo 
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normale  possiede  di  fronte  a  queste  sostanze:  il  sangue  si  carica  di  ace¬ 
tone,  di  acido  acetacetico,  di  acido  /Lossibutirrico,  che  poi  vengono 
attivamente  eliminati  con  l’orina  ( acetonuria ,  diaceturia )  e  anche  esa¬ 
lano  attraverso  gli  alveoli  polmonari. 

Ma  nella  permanenza  di  questi  corpi  acetonici  nel  sangue,  e  spe¬ 
cialmente  dell’acido  /?- ossibutirrico,  consiste  una  autointossicazione, 
che  appartiene  al  gruppo  delle  cosidette  acidosi  (Haunyn). 

Quando  il  ristagno  degli  acidi  nel  sangue  oltrepassa  un  certo  limite, 
si  hanno  fenomeni  morbosi  non  differenti  da  quelli,  che  Walter  ha  stu¬ 
diato  negli  animali  sottoposti  ad  infusioni  venose  con  liquidi  acidi. 
La  dottrina  delle  acidosi,  e  i  suoi  rapporti  con  quello  stato  di  profonda 
depressione  del  sistema  nervoso,  che  si  chiama  coma  acetonico ,  è  stata 
svolta  da  Minkowski,  da  Krause,  da  Haunyn,  da  Magnus-Levy,  da  Noor- 
den  e  da  molti  altri. 

Sembra  ormai  sicuro,  che  non  sono  i  radicali  organici,  nè  del¬ 
l’acido  acetacetico,  nè  dell’acido  /?- ossibutirrico,  gii  agenti  diretti  della 
intossicazione.  Infatti  i  sali  alcalini  di  queste  sostanze  possono  essere 
ben  tollerati  dagli  animali.  I  fenomeni  tossici  sono  invece  la  conseguenza 
di  una  rottura  dell’equilibrio  fra  idrogenioni  e  idrossillioni  nel  sangue 
e  nei  tessuti,  specialmente  nel  tessuto  nervoso.  In  altre  parole,  per  il 
versarsi  dell’acido  /5- ossibutirrico  e  dell’acido  acetacetico  nel  sangue, 
aumenta  in  questo  la  concentrazione  degli  idrogenioni,  o,  viceversa, 
diminuisce  la  cosidetta  alcalescenza  del  sangue. 

Per  riguardo  alla  quantità  di  questi  acidi  nel  sangue  in  casi  gravi 
di  acidosi  diabetica,  ricorderemo  le  seguenti  cifre:  Hugounenq  ricavò 
gr.  4,27  di  acido  /?- ossibutirrico  dal  sangue  di  un  individuo,  morto  di 
coma  diabetico,  Minkowski  trovò  il  2,2  °/0o  e  Magnus-Levy  1,5 -2, 2  °/00 
di  questa  sostanza  nel  sangue. 

Contro  l’intossicazione  acida  l’organismo  possiede  un  meraviglioso 
meccanismo  di  compensazione,  il  quale  consiste  nella  sottrazione  di 
parte  dell’ammoniaca  alla  sintesi  ureica.  Tutti  gli  acidi,  che  si  intro¬ 
ducono  nel  sangue,  tendono  ad  essere  neutralizzati  dall’ammoniaca, 
che  si  forma  come  un  prodotto  finale  del  ricambio  delle  proteine;  e, 
sotto  forma  di  sali  ammonici,  questi  acidi  sono  eliminati  con  le  orine, 
in  modo  che  l’ammoniaca,  che  si  può  ricavare  dalle  orine,  è  un  indice 
abbastanza  esatto  della  produzione  di  acidi  nell’organismo  (Magnusi 
Levy).  Quando  l’ammoniaca,  sfuggita  alla  sintesi  ureica,  non  è  più 
sufficiente  per  neutralizzare  gli  acidi,  che  si  sono  formati,  allora  en¬ 
trano  in  iscena  i  fenomeni  caratteristici  dell’intossicazione  acida. 
L  così,  nei  casi  piuttosto  gravi  di  acidosi,  vengono  eliminati  4-6  gr.  di 
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ammoniaca  a.1  giorno,  ma  questa  quantità  nei  periodi  vicini  al  coma, 
può  salire  fino  a  19  gr.  al  giorno:  Stadelmann  ha  trovato  un  massimo 
di  12  gr. 

Dalla  constatazione  di  questo  meccanismo  compensatorio  nelFa- 
cidosi,  è  scaturita  una  indicazione  pratica  per  combattere  i  fenomeni 
deiravvelenamento  acetonico  e  del  coma  stesso.  Si  è  pensato  cioè  a 
introdurre  nel  sangue  soluzioni  alcaline  (carbonato  o  bicarbonato  di 
sodio),  e  si  è  visto  infatti  talvolta  scomparire  il  coma  e  ogni  altro 
fenomeno  più  grave.  Anche  l’eliminazione  dell’ammoniaca  allora  si 
abbassa,  e  Noorden  ha,  per  es.,  constatato,  che  in  un  malato,  che  in 
media  eliminava  6,9  gr.  di  ammoniaca  al  giorno,  la  quantità  di  questa 
sostanza  scese  a  gr.  2,0  dopo  il  trattamento  con  bicarbonato  di  soda. 

Altre  intossicazioni  acide  sono  le  seguenti: 

Acidosi  per  acido  lattico ,  che  si  riscontra  in  certe  malattie  del 
fegato.  La  quantità  di  acido  eliminato  può  arrivare  fino  a  10-20  gr. 

Acidosi  per  acidi  grassi  e  conseguentemente  lipaciduria. 

Acidosi  per  acido  ossalico. 

Acidosi  per  acido  glucoronico.  —  Tutte  queste  forme  sono  assai 
meno  gravi  ed  importanti  dell’intossicazione  acetonica. 


III.  —  Lipoemia,  lipoidemia,  colesterinemia. 

Il  sangue  contiene  sempre  una  certa  quantità  di  grassi,  di  ] ipoidi, 
di  colesterina,  che  provvengono  in  gran  parte  daiFassorbimento 
intestinale,  in  parte  anche  dai  depositi  dei  grassi  nei  tessuti. 

Si  parla  di  lipoemia  (rispettivamente  di  lipoidemia  e  colesterinemia ) 
quando  la  quantità  di  queste  sostanze  nel  sangue  supera  le  medie 
normali. 

Una  lipoemia  transitoria  fisiologica  si  ha  dopo  un  abbondante  pasto 
grassoso:  il  sangue  allora,  lasciato  a  sè  stesso,  può  mostrare  alla  super¬ 
fìcie  uno  strato  cremoso,  o  grosse  gocce  di  grasso.  Ben  presto  però 
il  grasso  vien  bruciato  o  si  accumula  nei  depositi  naturali. 

Nelle  lipoemie  patologiche  si  tratta  quasi  sempre  di  un  ritorno  del 
grasso  dai  tessuti  nei  sangue.  Ciò  si  ha  nel  digiuno  avanzato,  nelle  ane¬ 
mie,  nelle  cachessie,  nel  diabete,  nell’alcoolismo  cronico,  nell’avvelena- 
mento  con  fosforo,  nella  narcosi  juolungata. 

Certo  non  tutte  le  lipoemie  patologiche  hanno  lo  stesso  meccani¬ 
smo  fisiopatologico.  Secondo  v.  Fùrth  però,  la  causa  va  senrpre  cercata 
in  un  bisogno  di  mobilitazione  del  grasso,  per  scarsità  di  altre  sostanze 
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di  più  facile  combustione.  Entrano  allora  in  giuoco  le  lipasi  cellulari, 
clic  distaccano  e  scindono  i  grassi  dai  tessuti. 

Se  poi  anche  i  protoplasmi  cellulari,  che,  in  alcune  delle  malattie 
sopra  ricordate,  subiscono  distruzioni  profonde,  si  trasformino  in  grassi, 
è  sempre  più  dubbio,  ma  non  può  interamente  escludersi  (v.  a  questo 
proposito  anche  voi.  I,  parte  IV).  Certo  è  che,  quando  ha  luogo  questa 
distruzione  di  protoplasmi,  i  lipoidi,  che  entrano  nella  loro  composi¬ 
zione,  si  mescolano  al  sangue  e  contribuiscono  ad  aumentare  la  lipoi- 
demia. 

Una  speciale  forma  di  lipoemia  è  quella  dei  polisarcici,  per  spie¬ 
gare  la  quale  si  ammette  una  incapacità  dei  tessuti,  ove  si  depositano 
i  grassi,  ad  assumere  ulteriori  porzioni  di  queste  sostanze,  e  quindi 
esse  debbono  ristagnare  nel  sangue. 

Per  la  lipoemia  degli  al  coolici  e  degli  anemici  si  ammette  anche 
da  alcuni,  una  diminuita  capacità  d’ossidazione  del  grasso  circolante 
nel  sangue,  ma  questa  ipotesi  è  validamente  combattuta  da  altri. 

Si  produce  lipoemia  anche  nella  narcosi  prolungata  e  per  questo 
Reicher  ha  formulato  l’ipotesi,  che  essa  dipenda  da  una  specie  di  estra¬ 
zione  di  grassi  dai  tessuti,  cagionata  dai  narcotici,  solventi  dei  grassi; 
ma  questa  opinione  non  può  essere  al  tutto  accettata,  perchè  si  veri¬ 
fica  la  lipoemia  anche  per  narcosi  da  moriina. 

In  certi  casi,  in  cui  la  lipoemia  dura  a  lungo,  si  è  ammessa  anene, 
quale  ragione  della  sua  persistenza,  una  maggiore  difficoltà  dei  grassi 
di  passare  per  le  pareti  capillari,  o  perchè  queste  divengano  meno  p  r- 
meabili  o  perchè  il  grasso  del  sangue  subisca  una  qualche  alterazione 
chimica  o  fìsica,  che  lo  renda  inadatto  a  filtrare  attraverso  i  capillari. 
I  grassi,  che  abbondano  nel  sangue,  passano  talvolta  nell’orma  e  si  ha 
la  lipuria  come  conseguenza  della  lipoemia. 

In  questi  ultimi  anni  si  è  studiato  con  gran  cura  l’aumento  della 
colesterina  nel  sangue  ( colesterinemia )  in  diverse  condizioni  morbose. 

Si  è  cominciato  col  fissare  il  con  enuto  in  colesterina  del  sangue 
di  individui  sani,  tenuti  a  dieta  costante  e  sembra  che  esso  oscilli 
tra  gr.  1,4  e  1,8  nel  siero  di  un  litro  di  sangue  e  tra  gr.  1,3  e  1,4  nei 
corpuscoli  rossi  (Obakewitch). 

Questa  quantità  aumenta  consi derevolemnte  nelle  gravide,  e  ancor 
più  in  certi  stati  patologici  della  gravidanza,  come>  per  es.,  nell’eclampsia. 
Aumenta  in  tutte  le  malattie  gravi  del  ricambio,  nel  diabete,  nella  poli¬ 
sarcia,  nell’arteriosclerosi,  nella  cachessia  da  tumori,  nelle  nefriti, 
nella  sifìlide  grave,  nell’ittero  catarrale,  nella  colecistite  (Aschoff  e 
Bacmeister,  Beumer  e  Burger).  Vi  è  invece  diminuzione  di  colesterina 
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nel  sangue  ( ipocolesterinemia )  per  alimentazione  con  cibi  poveri  di  questa 
sostanza,  nella  consunzione,  nel  marasma  senile,  nelle  malattie  feb¬ 
brili  acute.  Dopo  queste,  durante  la  convalescenza,  la  quantità  della 
colesterina  nel  sangue  ritorna  alla  norma  o  sale  sovra  di  essa. 

Sulla  genesi  della  colesterinemia  vi  sono  diverse  ipotesi.  Una  di 
queste,  basata  sulle  relazioni  tra  acido  colalico,  colesterina  e  funzione 
epatica,  considera  la  colesterinemia  degli  itterici,  come  la  conseguenza 
di  una  insufficienza  colaligena  epatica.  Un’altra  ipotesi  fa  dipendere 
l’eccesso  della  colesterina  nel  sangue  da  alterata  funzione  delle  capsule 
surrenali,  e  gli  argomenti,  su  cui  questa  ipotesi  si  fonda,  sono  l’abbon¬ 
danza  della  colesterina  nelle  capsule  surrenali  e  resistenza  della  coleste¬ 
rinemia  in  molti  stati  fisiologici  (gravidanza)  e  patologici,  in  cui  si  am¬ 
mette  mi  certo  grado  di  surrenalismo  (Chauffard).  Altri  infine  (Futtcher, 
Mulon)  pensano  che  l’ovaia  e  il  corpo  luteo,  organi  assai  ricchi  di  eteri 
colesterinici,  in  certi  casi  immettano  grandi  quantità  di  queste  sostanze 
nel  sangue. 

Sulle  conseguenze  della  colesterinemia  si  discute  pure  vivamente 
e  questo  fenomeno  morboso  è  stato  messo  in  rapporto  con  la  colelitiasi, 
con  l’arteriosclerosi  e  anche  con  la  cirrosi  epatica  (Khalatoff). 
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CAPITOLO  V. 

Alterazioni  nel  ricambio  delle  proteine. 

I.  —  Cenni  sul  ricambio  normale  delle  proteine. 

1.  Le  sostanze  proteiche  dell’ alimentazione  e  dei  tessuti.  —  Le  pro¬ 
teine  sono  sostanze  molto  complesse,  che  costituiscono  le  parti  es¬ 
senziali  dei  tessuti  e  dei  liquidi  animali  e  vegetali. 

Esse  si  possono  classificare  così: 

I.  Protamine  (salmina,  sturina,  ecc.). 

II.  Istoni. 

III.  Albumine  (sieroalbumina,  ovoalbumina). 

IV.  Globuline  (fibrinogeno,  sieroglobulina,  istoglobulina). 

Y.  Fosfopro teine  (vitellina,  caseinogeno,  caseina). 

VI.  Scleroproteine  (collageni,  reticolina,  elastina,  cheratina). 

VII.  Proteine  coniugate: 

1.  Nucleoproteine  (nucleoistoni,  nucleoproteidi). 

2.  Glicoproteine  (mucine,  aulii oi de,  ictulina). 

3.  Cromoproteine  (emoglobina). 

Tutte  queste  sostanze  hanno  caratteri  chimici  propri,  per  i  quali 
sono  bene  individualizzate,  ma  su  ciò  qui  non  possiamo  fermarci. 

Esse  sono  costituite  da  gruppi  relativamente  semplici  che  sono  gli 
aminoacidi.  Di  questi  ne  sono  stati  finora  trovati  17,  come  compo¬ 
nenti  le  sostanze  proteiche  più  conosciute.  Essi  sono: 

Mono  amino  acidi  monocarbos  silici:  glicocolla,  alanina,  leucina, 
isoleucina,  vaiina. 

Mono  amino  acidi  monocarbossilici  aromatici:  fenilalanina  e  tirosina. 
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Monoaminoacidi  dicarbos silici  :  acido  aspartico,  acido  glutamminico. 

Aminoacidi  eterociclici:  triptofano,  prolina  e  ossiprolina. 

Diaminoacidi :  lisina,  arginina,  istidina  e  cistina;  quest ’ultima  so¬ 
stanza  è  la  sola  che  contenga  lo  zolfo  che  si  riscontra  nelle  proteine. 

Queste  sostanze,  riunendosi  in  diversi  modi  e  in  diverse  propor¬ 
zioni,  formano  le  infinite  specie  delle  proteine,  di  cui  ciascuna 
ha  una  impronta  propria  e  caratteristica.  Alcune  sostanze  proteiche 
mancano  però  di  qualche  aminoacido  essenziale  e  allora,  non  essendo 
complete ,  non  potrebbero  più  servire  come  alimenti  esclusivi  (v.  pag.  106 
del  voi.  I).  -  - 

Tanto  le  proteine  degli  alimenti,  quanto  le  proteine  dei  tessuti 
subiscono,  come  ora  vedremo,  profonde  scissioni,  disintegrazioni  e 
ossidazioni  e  così  si  libera  in  gran  parte  l’energia  potenziale,  che  le  loro 
molecole  contengono. 

Quando  l’utili zzazione  loro  è  completa,  si  giunge  ai  prodotti 
più  semplici:  C02,  H20,  NH3,  S03,  P2Os;  spesso  però  il  processo  di  decom¬ 
posizione  e  ossidazione  dei  costituenti  j>roteici  si  arresta  a  stadi  inter¬ 
medi,  e  si  hanno  allora  prodotti,  ancora  endotermici,  che  vengono  eli¬ 
minati  con  le  escrezioni. 

Dai  frammenti  delle  molecole  proteiche  alimentari,  si  ricostrui¬ 
scono  poi,  con  processi  di  sintesi,  che  ci  sono  ignoti  per  la  natura  e  per 
il  luogo  ove  essi  si  compiono  (secondo  alcuni  ciò  avviene  nella  parete  in¬ 
testinale),  le  molecole  proteiche,  specifiche  di  ciascun  tessuto. 

Molti  autori  hanno  cercato  invano  di  riprodurre  in  vitro  i  suddetti 
processi  di  sintesi:  ma  E.  Fischer  è  giunto  sino  a  costruire  corpi  simili 
ai  peptoni,  che  egli  ha  chiamato  polipeptidi.  È  ancora  discusso  da  quale 
stadio  della  disgregazione  delle  molecole  proteiche  ricominci  la  loro  sin¬ 
tesi:  prima  si  credeva,  che  le  albumine  si  riformassero  dai  peptoni, 
ora  invece  si  propende  a  credere,  che  la  sintesi  si  faccia  con  prodotti 
più  bassi,  con  le  sostanze  cristalline  (Lòwit),  che  derivano  dai  peptoni. 
Ma  Abderhalden  e  Fona  credono  che,  meglio  che  con  le  sostanze  più 
semplici,  l’assimilazione  proceda  per  sintesi  di  peptidi  o  di  polipeptidi. 

Le  sintesi  proteiche  avvengono  in  modo  differente  e  specifico  per 
ogni  tessuto:  e  le  recenti  ricerche,  sulla  specificità  della  proteina,  hanno 
oramai  inconfutabilmente  dimostrato,  che  ogni  razza  di  animali,  o  me¬ 
glio  ogni  tessuto  d’ogni  animale,  ha  una  struttura  sua  propria  di  mole¬ 
cole  proteiche.  È  per  questo  che  l’assimilazione  non  può  avvenire  con 
proteine  eterogenee  già  completamente  formate,  ma  solo  con  i  fram¬ 
menti  molecolari  di  queste;  dimodoché  ogni  cellula  ricostruisce  il  suo 
protoplasma  secondo  il  piano  strutturale  che  le  è  proprio.  Ina  mole- 
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cola  d’ovoalbumina,  per  es.,  non  può  servire,  tal  quale  è,  per  l’accre- 
scimento  di  un  nostro  protoplasma,  ma  deve  essere  frammentata, 
per  opera  degli  enzimi  digestivi  e  questi  frammenti  il  protoplasma  poi 
utilizza,  per  i  suoi  processi  di  assimilazione  e  di  accrescimento. 

Si  noti  che,  mentre  i  grassi  e  gli  idrati  di  carbonio  possono  essere 
facilmente  immagazzinati  come  materiali  di  riserva,  ciò  non  avviene 
per  le  proteine,  di  cui  solo  forse  alcuni  aminoacidi  possono  essere  per 
qualche  tempo  trattenuti  in  certi  tessuti  (muscoli,  fegato,  ecc.). 

Le  sostanze  proteiche  o  i  loro  derivati  per  idrolisi,  che  non  sono  o 
non  possono  essere  utilizzati  per  l  ’assimilazione  e  la  costruzione  di  nuovi 
protoplasmi,  vengono  eliminati  con  le  orine  e  gli  aminoacidi  vengono 
rapidamente  ossidati,  contribuendo  così  efficacemente  al  ricambio 
energetico  dell’ organismo.  Essi  sono  ottime  sorgenti  di  lavoro  musco¬ 
lare  e  di  calore. 

Le  sostanze  proteiche,  che  si  sono  formate  negli  organismi,  pos¬ 
sono  poi  trasformarsi  e  cangiare  natura  e  caratteri. 

Come  esempi  di  questi  processi  citeremo  i  seguenti:  i  lucci  in  di¬ 
giuno  possono  costruire  i  loro  enormi  organi  genitali  a  spese  dei  muscoli 
(Miexher);  le  vacche  allattanti,  in  digiuno,  formano  caseina  dalle  pro¬ 
teine  dei  loro  tessuti:  Lalbuminuria  di  Bence  Jones  seguita  a  prodursi 
anche  negli  individui  a  digiuno,  quando  questa  speciale  sostanza  si  deve 
formare  per  modificazioni  delle  proteine  normali. 

Nel  campo  della  patologia  poi  molti  altri  esempi  di  questo  genere 
potrebbero  trovarsi:  così  le  metamorfosi  dei  protoplasmi  cellulari  in 
sostanza  amiloide,  in  sostanze  j aline  o  colloidi  e  in  mucina. 

Anche  questi  processi  chimici  ci  sono  intieramente  sconosciuti: 
si  suppone  soltanto,  che  avvengano  anche  essi  per  opera  d’enzimi 
endocellulari,  i  quali  cominciano  con  lo  scindere  le  proteine  da  trasfor¬ 
marsi,  affinchè  con  i  prodotti  di  queste  scissioni  altre  cellule  costrui¬ 
scano  nuove  sostanze.  Ma  non  sappiamo  neppure  quanto  profonde  deb¬ 
bano  essere  tali  scissioni.  È  probabile  anche  che,  in  questi  casi,  possano 
restare  intatti  i  nuclei  centrali  delle  molecole  proteiche,  e  si  stacchino 
e  vengano  sostituiti  solo  certi  gruppi  collaterali. 

2.  Disintegrazioni  delle  sostanze  proteiche. —  Come  ora  si  è  accennato, 
le  sostanze  proteiche  subiscono  .disintegrazioni  profonde,  per  divenire 
adatte  airassorbimento,  all’ossidazione  e  all’assimilazione  rinnova- 
tiva  dei  protoplasmi  cellulari. 

Queste  disgregazioni  avvengono  nell’organismo  in  tre  modi,  e  cioè: 
nel  tubo  gastroenterico,  per  opera  dei  fermenti  digestivi  spe¬ 
cifici  (pepsina,  tripsina,  erepsina); 
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nell’intestino,  per  opera  di  bacteri; 

nei  tessuti,  per  opera  di  fermenti  disintegrativi  ( autolitici )  ed 
ossidativi. 

L’autolisi  avviene  in  qualsiasi  organo  o  tessuto,  separato  dall’ani¬ 
male  e  mantenuto  asetticamente,  in  condizioni  adatte  di  temperatura 
e  di  umidità. 

In  tal  modo,  in  vitro ,  sono  stati  ampiamente  studiati  i  fenomeni 
di  questo  processo  di  disintegrazione. 

Ma  certo  l’autolisi  si  compie  anche  nei  tessuti  viventi,  per  ragioni 
fisiologiche  e  patologiche. 

Si  produce  quando,  nel  digiuno,  l’organismo,  dopo  aver  consumato 
le  riserve  d’idrati  di  carbonio  e  di  grassi,  deve  attaccare  i  suoi  propri 
tessuti;  quando  un  tessuto  ipertrofico  in  un  dato  momento  deve  tornare 
alle  condizioni  normali  (p.  es.,  l’utero  dopo  la  gravidanza);  quando 
un  organo  degenera  o  subisce  un  processo  di  involuzione  o  d’atrofia; 
quando  sostanze  proteiche  morte  (stravasi,  essudati,  focolai  necrotici) 
restano  tra  i  tessuti  viventi  e  debbono  essere  riassorbite. 

L’autolisi  è  prodotta  da  enzimi  proteolitici  endocellulari,  del  tipo 
tripsina  ed  erepsina,  enzimi  di  cui  è  regolata  l’azione  per  mezzo  di  mec¬ 
canismi,  che  ci  sono  intieramente  sconosciuti.  Essi  funzionano  forse 
anche  per  produrre  le  fasi  cataboliche,  nel  ritmico  avvicendarsi  del 
metabolismo  cellulare. 

Sui  processi  disintegrativi  delle  proteine,  in  tutti  e  due  i  casi 
sovraccennati,  le  nostre  conoscenze  sono  ben  lontane  dall’essere  com¬ 
plete,  e  specialmente  assai  poco  sappiamo  sui  prodotti  intermedi, 
che  si  originano  prima  dell’intiera  distruzione  delle  molecole  proteiche. 
Ciò  che  sappiamo  risulta  non  solo  dagli  esperimenti  sugli  animali,  ma 
anche  da  ricerche  in  vitro,  fatte  con  enzimi  proteolitici  o  anche  con  mezzi 
chimici  più  energici,  che  attaccano  profondamente  le  sostanze  pro¬ 
teiche  e,  scindendone  i  legami,  mettono  in  libertà  i  loro  gruppi  fonda- 
mentali. 

Sono  stati  studiati  tre  diversi  modi  di  disintegrazione  delle  sostanze 
proteiche  e  cioè:  la  scissione  idrolitica,  la  scissione  ossidativa  e  la  scis¬ 
sione  putrefattiva. 

a)  Scissione  idrolitica.  —  In  questa  si  sciolgono  con  assorbimento 
d’acqua  i  legami  amino-carbossilici,  che  legano  tra  loro  i  gruppi  amino¬ 
acidi  nelle  molecole  proteiche.  Si  hanno  così  dalle  proteine  albumosi, 
peptoni,  aminoacidi.  Gli  antichi  schemi  della  digestione  proteica  sono 
al  giorno  d’oggi  sostituiti  dal  seguente: 
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Albumine 

I 

Albumosi 


Peptoni 


Peptoni 


Aminoacidi: 

tirosina 

triptofano 

cistina 


Peptoni 


/ 


X 

Peptoni 


Aminoacidi: 


alanina 

leucina 

vaiina 


acido  glutammico 


Aminoacidi 


Complessi  contenenti 
prolina,  fendala - 
nina,  glicocolla. 


Questa  scissione  ha  luogo  per  azione  di  idrogeni oni  (acidi  forti)  o 
idrossilioni  (alcali  forti)  a  temperature  piuttosto  elevate,  e  inoltre 
ha  luogo  per  i  fermenti  digestivi  o  autolitici  sovra  ricordati. 

b)  Scissioni  ossidative.  —  Questi  processi  sono  assai  poco  cono¬ 
sciuti,  e  le  scarse  nozioni  in  proposito  si  fondano  quasi  unicamente 
sulle  reazioni  di  ossidazione,  che  si  possono  produrre  in  vitro  sulle  pro¬ 
teine,  con  mezzi  ossidanti  energici,  quali  il  permanganato  di  potassio, 
l’acqua  ossigenata,  ecc.  Sembra  assai  probabile,  che  tali  processi  ab¬ 
biano  una  parte  importante  nelle  disgregazioni  normali  e  patologiche 
delle  proteine  dei  tessuti,  e  che  avvengano  mediante  ossidasi. 

Gli  studi  di  Hofmeister  hanno  condotto  questo  autore  ad  ammet¬ 
tere,  che,  nelle  catene  di  aminoacidi,  che  formano  le  molecole  protei¬ 
che,  si  abbia  prima  la  combustione  delle  catene  laterali  e  di  esse  riman¬ 
gano  solo  gli  ultimi  atomi  di  carbonio  (ossidati  in  forma  di  carbossili) 
attaccati  alle  catene  di  glicili:  per  ulteriori  ossidazioni  si  ha  allora 
acido  ossalico,  acido  ossiaminico  e  ossiamide,  e,  secondo  Seemann, 
anche  ossalano  e  l’ami  de  dell’acido  ossalurico.  Composti  intermedi, 
secondo  Hofmeister  e  v.  Fiirth,  sarebbero  i  cosidetti  acidi  perossi- 
protici,  desaminoprotici  e  chiroprotici.  Ossidazioni  anche  più  intense 
delle  proteine  conducono  ad  acidi  grassi  inferiori  (dall’acetico  al  capro- 
nico)  alle  loro  aldeidi  e  nitrili  e  all’acido  cianidrico  e  suoi  composti. 

Quali  prodotti  intermedi  delle  ossidazioni  organiche  nell’uomo 
sono  poi  da  considerarsi  gli  acidi  uroleucinico  e  omogentisinico  e  gli 
acidi  ossiproteinici,  di  cui  vedremo  tra  poco. 

c)  Scissioni  putrefattine.  —  Queste  hanno  luogo  per  opera  di 
microrganismi  e  si  verificano  in  abbondanza  nell’intestino.  Hanno 
in  gran  parte  il  carattere  di  scissioni  idrolitiche,  in  parte  di  scissioni 
ossidative  o  di  disamidazioni  accompagnate  da  riduzioni. 
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Quasi  sempre  si  producono  anche  frammentazioni  delle  catene 
alifatiche  degli  aminoacidi  (Baumann,  Neuberg)  e  si  giunge  così  agli 
acidi  grassi  inferiori  (acetico,  formico)  Caratteristico  poi  è  il  distacco 
di  C02  dal  gruppo  carbossilico  degli  aminoacidi  e  quindi  la  trasformazione 
di  essi  in  amine:  cosi  si  producono  le  basi  proprie  dei  processi  putrefat- 
fattivi.  Dai  complessi  ciclici  dell’albumina  si  distaccano  poi  le  sostanze 
aromatiche  del  gruppo  del  fenolo,  dell’indolo,  dello  scatolo,  ecc. 

È  stata  posta  la  questione;  se  anche  le  cellule  dei  tessuti,  per  mezzo 
d’enzimi  analoghi  a  quelli  dei  bacteri  delle  putrefazioni,  possano  dar 
luogo  a  prodotti  eguali  o  simili  a  quelli  ora  ricordati.  Certo  è,  che  di 
tali  prodotti  se  ne  trovano  nelle  orine  in  condizioni  normali  o  patolo¬ 
giche,  ma  sembra  ormai  abbandonata  l’opinione,  che  essi  possano 
avere  un’origine  endogena,  e  si  crede  invece  che  sempre  provengano 
dal  riassorbimento  di  sostanze  putrefatti  ve  dell’intestino. 

Le  molecole,  derivanti  dalle  prime  frammentazioni  delle  molecole 
proteiche,  vengono  poi  ulteriormente  trasformate  e  ridotte  in  condizioni 
tali  da  essere  facilmente  eliminate,  o  intieramente  bruciate. 

Anche  queste  reazioni  chimiche  sono  provocate  da  enzimi,  che  si 
trovano  nelle  cellule  o  nei  liquidi  dei  tessuti  del  sangue.  Di  tali  fermenti 
si  conoscono  le  ossidasi ,  a  cui  si  è  già  accenoato  come  a  produttori  di  ossi¬ 
dazioni;  le  disamidasi ,  che  producono  la  disamidazione  degli  amino¬ 
acidi;  V arginasi,  che,  oltre  che  separare  l’arginina  dalle  molecole,  che  con¬ 
tengono  questo  gruppo  (proteine,  protamine),  scinde  anche  questa  so¬ 
stanza  in  urea  e  ornitina  ed  è  perciò  una  generatrice  d’urea;  la  tirosinasi 
che  serve  ad  ossidare  la  tirosina ;  la  creatasi  e  la  creatinasi ,  che  distrug¬ 
gono  creatina  e  creatinina  (Gottlieb  e  Stangassinger). 

3.  Eliminazione  dei  prodotti  del  ricambio  proteico.  —  I  prodotti  in¬ 
termedi  del  ricambio  delle  proteine,  che  non  possono  essere  ulterior¬ 
mente  utilizzati,  conìe  pure  alcuni  dei  prodotti  finali  (ArH3,  S03,  P2  G5), 
vengono  eliminati  per  opera  degli  emuntori,  ma  spesso  subiscono 
prima  trasformazioni  chimiche,  che  li  rendono  più  adatti  ad  essere 
separati  dal  sangue  o  che  diminuiscono  le  proprietà  tossiche,  che  alcuni 
di  essi  posseggono. 

L’ammoniaca,  che  risulta  dalla  disamidazione  degli  aminoacidi, 
solo  in  piccola  parte  viene  eliminata  come  tale,  in  gran  parte  invece 
viene  trasformata,  per  un  processo  di  sintesi,  in  urea  o  in  acido  urico 
(negli  uccelli). 

Le  sostanze  aromatiche,  più  o  meno  velenose,  si  coniugano  con  altre 
e  così  diminuisce  o  scompare  la  loro  tossicità.  I  principali  processi 
di  coniugazione  sono  tre:  quelli  dei  derivati  del  fenolo,  del  erosolo,  del  ti- 
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molo,  dell’indolo,  eco,.,  con  l’acido  solforico;  quelli  di  queste  e  di  altre 
sostanze  aromatiche  (che  posseggano  però  un  idrossile)  e  degli  alcool 
(o  di  aldeidi  e  chetoni  dopo  trasformazione  in  alcool)  con  l’acido  glu- 
curonico,  e  quello  della  glicocolla  con  l’acido  benzoico  (v.  il  paragrafo 
sull’acido  ippurico). 

Sembra  che  vi  siano  anche  altri  processi  di  coniugazione  e  di  sin¬ 
tesi,  come  la  coniugazione  dell’acido  benzoico  con  Torni tina  (negli 
uccelli)  e  di  aminoacidi  con  l’urea. 

Tutte  le  sostanze,  che  ci  rappresentano  il  consumo  delle  proteine, 
e  che  non  possono  venire  utilizzate,  si  trovano  infine  nei  prodotti 
di  secrezione  (orina,  bile,  sudore,  escrezioni  intestinali,  saliva,  ecc.), 
ed  è  quindi  dallo  studio  di  questi  prodotti  che  si  ricavano  le  nozioni 
più  preziose  sul  modo,  con  cui  procede  il  ricambio  delle  sostanze  pro¬ 
teiche  e  così,  nelle  alterazioni  del  ricambio,  si  vede  alterata  la  natura 
delle  escrezioni,  perchè  appunto  cangiano  le  capacità  trasformative 
ed  ossidanti  dell’ organismo. 

Se,  per  una  ragione  patologica,  certe  sostanze  non  vengono  utiliz¬ 
zate,  se  la  disgregazione  delle  proteine  segue  una  via  diversa  da  quella 
usuale,  se  scompare  la  possibilità  dell’ossidazione  di  alcuni  prodotti  in¬ 
termedi  del  ricambio,  vediamo  variare  la  qualità  degli  escreti,  sia  nel  senso 
che  la  proporzione  di  certi  componenti  normali  oltrepassa  i  limiti  fisio¬ 
logici,  sia  nel  senso  che  compaiono  sostanze  anormali,  le  quali  non  ap¬ 
partengono  al  ricambio  delTorganismo  in  condizioni  di  perfetta  salute. 

Intanto  crediamo  di  riportare  qui,  come  termini  di  raffronto,  le 
proporzioni  relative,  con  cui,  nello  stato  normale,  vengono  eliminate 
le  sostanze  che  provengono  dalla  disgregazione  delle  proteine. 

Dell’azoto  totale  eliminato  appartiene:  • 

87,5  %  all’urea 

4,3  »  all’ammoniaca 
,  0,8  »  all’acido  urico 

3.6  »  alla  creatinina 

3.7  »  alle  altre  sostanze  azotate. 


Per  riguardo  alla  quantità  giornaliera  di  queste  sostanze,  diremo 
che  l’uomo  sano,  sottoposto  ad  una  dieta  media,  elimina  ogni  giorno: 

urea . gr.  30-40 

ammoniaca .  »  0,4-1,09 

acido  urico .  »  0,5 

creatinina .  »  0,8- 1,2 

acido  ippurico . * .  »  0,7-1, 1 

urobilina . .  »  0,03-0,14 

sost.  aromatiche .  »  0,025-0,080 
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II.  —  Anomalie  nel  ricambio  delle  proteine. 

Fra  i  derivati  normali  ed  anormali  delle  proteine,  che  piu  interes¬ 
sano  la  patologia  del  ricambio,  ricorderemo  ora  i  seguenti: 

Albumine  anomale,  albumosi  e  peptoni. 

Acidi  ossiproteinici. 

Urea. 

Ammoniaca. 

Creatina  e  creatinina. 

Aminoacidi. 

Acido  ippurico. 

Diamine. 

Pigmenti  e  acidi  biliari. 

Corpi  purinici. 

Sostanze  aromatiche. 

Composti  solforati. 

Acido  ossalico. 

Acidi  grassi  inferiori. 

Di  queste  sostanze  tratteremo  ora  brevemente;  e  per  una  espo¬ 
sizione  un  po’  più  estesa  sui  corpi  purinici,  rimandiamo  il  lettore  al 
capitolo  seguente,  come  pure  ci  riserviamo  di  parlare  dei  pigmenti 
e  de^li  acidi  biliari,  a  proposito  della  fisiopatologia  del  sistema  digerente 
e  del  fegato. 

1.  Albumine  anomale  -  albumosi  -  pestoni.  —  Albumine,  che  non 
entrino  nella  costituzione  normale  dei  tessuti  e  nella  composizione 
dei  liquidi  nell’organismo,  quando  vengano  a  trovarsi  in  questi  sono 
rapidamente  eliminate.  Se  si  iniettano  in  un  animale  anche  piccole 
quantità  di  ovoalbumina,  di  caseina,  eoe.,  si  vedono  comparire  queste 
sostanze  nelle  orine,  perchè,  come  tali,  esse  non  possono  essere  dire  ta- 
tamenLe  utilizzate  dall’organismo.  Così  si  producono  le  cosidette 
albuminurie  alimentari,  quando  porzioni  delle  proteine  degli  alimenti 
sfuggano  ai  processi  digestivi  e  vengano  occasionalmente  assorbite 
nella  loro  integrità  mo.ecolare. 

Inoltre,  in  certe  condizioni  morbose,  si  producono,  per  una  spe¬ 
ciale  metamorfosi  delie  proteine  normali,  altri  corpi  proteici,  dotati 
di  particolari  proprietà,  e  questi  non  sono  utilizzabili  e  si  perdono  con 
le  orine.  Così  la  globuìinuria  di  JSToel-Paton  e  l’albuminuria  di  Bence- 
Jones. 
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La  proteina  di  Ben  ce- Jones  è  caratterizzata  da  questo,  che  preci¬ 
pita  per  nn  riscaldamento  a  56°,  il  precipitato  si  scioglie  a  100°  e  toma 
a  precipitare  per  raffreddamento.  Essa  è  stata  riscontrata  in  casi  di 
malattie  delle  ossa  (osteomalacia,  mielosarcomatosi)  ed  anche  nella  leu¬ 
cemia  (Askanazy). 

L’istone  e  il  nucleo-istone,  come  provenienti  dal  disfacimento  dei 
leucociti,  furono  trovati  neirorina  di  ammalati  di  pseudoleucemia  o 
di  leucemia  linfatica  (Jolles,  Kolisch,  Burian). 

Albumosi  e  peptoni  si  possono  trovare  nelle  orine,  come  la  conse¬ 
guenza  di  rapidi  e  intensi  processi  autolitici  di  alcuni  tessuti,  come,  per 
es.,  avviene  nell’atrofìa  acuta  del  fegato  e  neH’avvelenamento  per  fosforo 
(Thompson,  Hoorden,  Meixner),  nella  cachessia  da  carcinoma  (Paka- 
nowski),  nelkanemia  perniciosa  (Laache,  FToorden),  nella  leucemia 
mielogena  (Kdttniz),  in  certi  processi  suppurativi  cronici  ed  estesi. 
Inoltre  nelle  orine  degli  ammalati  di  queste  stesse  malattie  si  trovano 
altre  sostanze,  non  ben  definite,  che  rappresentano  al  solito  prodotti 
di  una  incompleta  scissione  delle  proteine  organiche. 

Si  tratta  di  sostanze  a  peso  molecolare  piuttosto  elevato,  che  non 
dializzano,  che  si  possono  precipitare  con  l’alcool  e  con  i  sali  dei  metalli 
pesanti.  Si  ottiene  così  il  residuo  non  dializzabile  delle  orine ,  la  frazione 
insolubile  in  alcool ,  la  frazione  precipitabile  con  i  sali,  dei  metalli  pesanti. 
Tutte  queste  frazioni  sono  state  studiate  quantitativamente  in  mol¬ 
tissimi  casi,  e  si  è  voluto  anche  dare  un  valore  diagnostico  a  tali  ricerche: 
però  nulla  è  risultato  di  preciso,  e  si  può  concludere  soltanto,  che  l’au¬ 
mento  di  queste  sostanze  nell’orma  ci  sta  ad  indicare  sempre  una  rapida 
e  profonda  decomposizione  dei  tessuti. 

2.  Acidi  ossiproteinici .  —  Facendo  la  somma  delle  percentuali  del¬ 
l’azoto  dei  diversi  componenti  ben  conosciuti  dell’orma  e  ponendo  l’azoto 
totale  delkorina  stessa  eguale  a  100,  si  vede  che  questa  somma  rimane  al¬ 
quanto  discosta  dalla  cifra  suddetta.  In  altre  parole  vi  è  una  certa  por¬ 
zione  dell’azoto  delkorina,  che  non  appartiene  ai  suddetti  componenti. 
Questo  resto  dell’azoto  è  apprezzato  dal  Folin  intorno  al  5  %  e  dal  Mail- 
lard  intorno  all  11  %  e  cresce  assai  dopo  una  dieta  anomala  e  in  certe 
condizioni  morbose.  Si  crede,  che  la  maggior  parte  di  tale  azoto  appar¬ 
tenga  ai  così  detti  acidi  ossiproteinici ,  che  furono  scoperti  da  Bondzynski 
e  Gottlich.  Si  tratta  di  derivati  proteici  ad  alto  volume  molecolare, 
contenenti  zolfo.  Secondo  questi  autori  di  distinguono  (a  seconda  del 
loro  comportamento  con  i  sali  di  piombo  e  di  mercurio)  in  tre  frazioni: 
acidi  allo ssiprot cinici,  acidi  antiossiproteinici  e  acidi  ossiproteinici  sem¬ 
plicemente.  Sembra  ormai  dimostrato  (Weisz),  che  al  primo  gruppo  ap- 
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partenga  Yurocromo  (la  sostanza  colorante  gialla  delle  orine)  e  1  ’uro- 
cromogeno ,  che,  secondo  alcuni,  è  la  sostanza  a  cui  di  deve  la  diazorea- 
zione  di  Ehrlich. 

Gli  acidi  ossiproteinici  e  l’urocromo  sono  aumentati,  e  l’urocromo- 
geno  compare  in  modo  da  dare  con  grande  evidenza  la  diazoreazione,  in 
molti  casi  di  turbamenti  profondi  del  ricambio  delle  proteine  e  quando 
vi  è  forte  distruzione  di  protoplasmi:  così  nella  cachessia  da  carcinoma, 
nelle  infezioni  acute  e  gravi,  nelle  malattie  del  fegato,  nell’intossica- 
zione  da  fosforo,  nella  tubercolosi  avanzata.  È  noto  come,  specialmente 
in  quest’ultima  affezione,  la  diazoreazione  dell’orina  abbia  importanza 
per  giudicare  della  gravità  e  del  decorso  del  morbo. 

3.  Urea.  —  L’urea  proviene  in  parte  direttamente  da  certe  pro¬ 
teine  (e  in  ispecie  dalle  protamine)  per  la  separazione  e  ulteriore  scissione 
del  loro  gruppo  argininico  (Kossel),  ma  in  grande  maggioranza  si  forma 
dall’ammoniaca  derivante  dalla  disamidazione  degli  aminoacidi. 

L’organismo  dei  vertebrati  superiori,  e  specialmente  dei  carnivori, 
trasforma  questa  base  abbastanza  tossica  in  un  composto  innocuo, 
quale  è  l’urea,  che  viene  eliminata  più  facilmente  dai  reni. 

Come  dall’ammoniaca  si  passi  all’urea  è  ancora  discusso  e  due  teo¬ 
rie  principali  si  contendono  ancora  il  campo.  Una  è  quella  di  Schmie- 
deberg,  che  fa  derivare  l’urea  dal  carbonato  ammonieo  jjer  la  via  del 
carbaminato,  con  separazione  d’acqua;  l’altra  quella  di  Hofmeister, 
che  considera  l’urea  come  il  risultato  di  una  sintesi  ossidativa. 

Il  luogo,  ove  avviene  la  maggiore  produzione  d’urea,  è  certamente 
il  fegato,  ma  non  è  escluso,  che  anche  altre  cellule  posseggano  proprietà 
ureoformative . 

La  quantità  di  urea,  che  si  produce  nell’ organismo,  sta  in  relazione 
con  la  dieta,  ma,  indipendentemente  da  questa,  in  molti  processi  mor¬ 
bosi,  si  hanno  grandi  oscillazioni  nell’eliminazione  di  questo  prodotto 
del  ricambio.  Anzitutto  è  da  notare,  che  la  quantità  eliminata  con  le 
orine  può  dipendere  dalle  condizioni  del  rene,  ma  di  ciò  vedremo  più 
tardi  a  proposito  della  fisiopatologia  del  sistema  urinario.  Come  pure 
ritorneremo  su  questo  argomento,  trattando  del  fegato,  poiché  si  com¬ 
prende,  come  le  malattie  di  quest’organo,  che  è  il  principale  produttore 
di  urea,  influiscano  sulla  quantità  di  urea  eliminata.  Inoltre  vi  è  dimi¬ 
nuzione  di  urea  nelle  intossicazioni  acide,  perocché,  una  certa  quantità 
di  ammoniaca  è  deviata  per  neutralizzare  gli  acidi  formatisi;  e  quando 
certi  prodotti  intermedi  del  ricambio  (cistina,  altri  aminoacidi,  diamine) 
destinati  a  scindersi  ulteriormente  per  formare  ammoniaca  ed  urea, 
vengono  invece  eliminati  come  tali.  Analogamente  in  certi  casi  di  leu- 


80 


PARTE  I.  -  CAPITOLO  QUINTO 


cernia,  mentre  aumenta  la  quantità  di  acido  urico  eliminato,  diminuisce 
corrispondentemente  la  quantità  di  urea.  Diminuzione  nella  formazióne 
di  urea  fu  constatata  anche  in  altre  malattie  del  sangue,  come  nell’ane¬ 
mia  perniciosa  (Noorden)  e  talvolta  nel  digiuno  e  nelle  cachessie 
cancerigne. 

4.  Ammoniaca.  —  Solo  una  piccola  porzione  dell’ammoniaca  pro¬ 
veniente  degli  aminoacidi  viene  eliminata  tale  e  quale,  però  dopo 
neutralizzazione  con  gli  acidi,  che  si  trovano  nel  sangue  e  nell’orma . 

Questa  ammoniaca,  come  già  si  è  detto,  è  così  sottratta  alla  forma¬ 
zione  dell’urea  e  perciò  vi  è  un  certo  bilanciamento  tra  eliminazione 
d’urea  e  di  ammoniaca,  nel  senso  che,  quando  aumenta  l’eliminazione 
di  ammoniaca,  diminuisce  l’urea.  La  sua  quantità  totale,  negli  individui 
sani,  oscilla  tra  gr.  0,40  e  gr.  1,09  al  giorno,  secondo  la  dieta. 

La  quantità  di  ammoniaca,  oltre  che  nelle  acidosi,  aumenta  nelle 
malattie  del  fegato,  quando  in  questo  organo  si  affievolisce  la  funzione 
ureoformativa. 

Diminuisce  invece  dopo  l’introduzione  parenterale  di  alcali  o  per 
l’uso  di  acque  alcaline,  poiché  in  tal  modo,  con  queste  basi,  si  neutraliz¬ 
zano  gli  acidi  formati  nell’organismo. 

5.  Creatina  e  creatinina.  —  Quasi  tutta  la  creatina ,  che  si  trova 
nell’organismo,  è  contenuta  nel  tessuto  muscolare  e  solo  piccolis¬ 
sime  quantità  si  riscontrano  nel  sangue.  Nei  muscoli  non  vi  è  invece 
creatinina  (un’anidride  della  creatina),  la  quale  si  riscontra  normal¬ 
mente  nelle  orine.  Si  ammette  generalmente  che  la  creatinina  delle 
orine  derivi  dalla  creatina  muscolare;  e,  in  condizioni  normali,  vengono 
eliminati  da  1  a  2  grammi  di  creatinina  nelle  24  ore;  l’e-iminazione  au¬ 
menta  nell’ alimentazione  carnea  abbondante,  per  la  creatina  che  è 
contenuta  nei  muscoli.  Al  solito  adunque  la  creatinina,  eliminata  con 
le  orine,  ha  una  doppia  origine:  endogena  (derivante  dal  ricambio  del 
sistema  muscolare)  ed  esogena  (cioè  ingerita  con  gli  alimenti). 

Non  si  sa  in  quale  organo  avvenga  la  trasformazione  della  creatina 
in  creatinina;  non  sembra  che  ciò  accada  nè  nel  fegato,  nè  nei  reni; 
ma  si  forma  in  piccolissime  quantità  nel  tessuto  muscolare  stesso  e  su¬ 
bito  è  eliminata  come  tale  dai  reni  (Scaffidi). 

La  creatinina  viene  eliminata  in  maggior  quantità  durante  il  lavoro 
muscolare  intenso,  e  allora  compare  nell’orma  anche  alquanta  creatina 
(Tarulli,  Scaffidi).  Creatina  si  riscontra  nelle  orine,  anche  durante  il 
digiuno  (Benedict);  in  tale  caso  diminuisce  la  creatinina  e  la  somma 
della  creatina  e  della  creatinina  raggiunge  la  quantità  di  creatinina 
prima  del  digiuno  (Scaffidi). 
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Nelle  malattie  renali,  la  creatinina  può  venire.  eliminata  come  in 
condizioni  normali  (Grocco)  e  così  nel  diabete;  talvolta  però  in  tale  ma¬ 
lattia  la  creatinina  aumenta  e  ciò  corrisponde  ad  un  eccessivo  dimagra¬ 
mento  deH’ammalato.  Lo  stesso  avviene  nelle  malattie  epatiche,  nel 
morbo  di  Banti,  nelle  malattie  febbrili  in  genere,  nei  tumori  maligni 
(Mellamby,  van  Hoogenhuyse  e  Verploegh).  In  tutti  questi  casi 
possono  anche  comparire  nelle  urine  quantità  di  creatina  più  o  meno 
abbondanti;  ma  la  comparsa  di  tale  sostanza  è  in  stretto  rapporto 
con  il  contemporaneo  dimagramento  deli’individuo,  determinato  dai 
vari  stati  morbosi  (Orioli). 

6.  Aminoacidi.  —  L’organismo  normale  brucia  con  tanta  facilità 
gli  aminoacidi,  che  vengono  a  trovarsi  nel  sangue,  che  solo  una  piccola 
parte  di  essi  passa  nell’orina.  Tuttavia  questa  ne  contiene  sempre; 
e,  secondo  le  ricerche  di  molti  autori,  l’azoto  aminico  è  tra  1  e  2  % 
dell’azoto  totale.  Quali  siano  gli  aminoacidi  deH’orina  normale  non  è 
conosciuto,  poiché  in  genere  si  determina  (metodo  di  Sòrensen)  l’azoto 
degli  a-aminoacidi  in  totalità.  Alcuni  credono  che  si  tratti  di  glicocolla, 
proveniente  da  una  scissione  dell’acido  ippurico,  che  avrebbe  luogo 
nell’orina  già  formata. 

Signorelli  ha  trovato,  che  il  rapporto  tra  azoto  aminico  e  azoto 
totale  si  mantiene  sempre  nei  limiti  suddetti  (1-2  %),  anche  quando 
aumenti  fortemente  la  introduzione  degli  aminoacidi  (sia  per  via  ente- 
rale,  sia  per  via  parenterale)  nell’organismo,  o  si  producano  per  processi 
autolitici  grandi  quantità  di  queste  sostanze  nell’organismo  stesso; 
ciò  che  conduce  a  pensare  ad  un  meccanismo,  che  regoli  la  concentrazione 
degli  aminoacidi  nel  sangue  e  nell’ orina,  e  che  valga  a  mantenere  in 
questo  riguardo  un  equilibrio  fra  l’uno  e  l’altro  liquido. 

Non  vi  ha  dubbio,  che  in  molte  condizioni  morbose  aumentano 
assai  gli  aminoacidi  dell’orma,  e  ciò  specialmente  nelle  malattie  in¬ 
fettive  acute  (tifo,  scarlattina,  varicella,  polmonite,  Jaksch,  Erben), 
nelle  malattie  gravi  del  ricambio,  quali  il  diabete  e  la  gotta  (Abderhal- 
den),  nella  cachessia  da  carcinoma,  nella  leucemia  (Xgnatowski)  e  so¬ 
pratutto  nelle  malattie  del  fegato,  nell’atrofìa  giallo-acuta,  nell’avve¬ 
lenamento  da  fosforo,  nella  cirrosi  epatica  e  nella  sifìlide  epatica.  In 
questi  casi  si  riesce  a  metter  facilmente  in  evidenza  nell’orma  quantità 
non  trascurabili  di  leucina  e  di  tirosina. 

Due  sono  le  condizioni  che  determinano  un  aumento  degli  ami¬ 
noacidi  nel  sangue  e  nell’orma.  Da  una  parte  un  aumento  dei  processi 
autolitici  (tossici)  dei  tessuti,  per  cui  grandi  quantità  di  tali  prodotti 
idrolitici  delle  proteine  si  versano  nel  sangue;  dall’altra  un  diminuito 
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potere  disamidante  dei  tessuti  e  del  fegato,  poiché,  come  si  è  già  accen¬ 
nato,  la  disamidazione  necessariamente  precede  la  combustione  dei  resti 
alitatici  degli  aminoacidi.  È  per  questo  che,  nelle  malattie  del  fegat:,  a 
cui  sembra  spetti  il  maggior  potere  disamidante,  si  ha  un’aminoaciduria 
considerevole. 

7.  Acido  ippurico.  —  L Acido  ippurico  si  forma  nell’organismo 
per  la  sintesi  dell’acido  benzoico  con  la  glicocolla.  Questa  proviene 
dalle  scissioni  proteiche  dell’ organismo;  l’acido  benzoico  da  certi  pro¬ 
dotti  aromatici,  contenuti  nei  vegetali  alimentari,  o  da  processi  putre¬ 
fattivi  dell’intestino.  Per  opera  di  questa  sintesi  la  glicocolla  viene 
sottratta  alle  ulteriori  ossidazioni;  inoltre  è  da  notare  che,  con  tal  mezzo, 
{'organismo  si  libera  di  una  sostanza  tossica,  quale  è  l’acido  benzoico. 
Questa  adunque  è  una  delle  sintesi,  che  si  compiono  a  scopo  di  disin¬ 
tossicazione.  Nell’uomo  la  combinazione  dell’acido  ippurico  avviene 
entro  il  rene:  la  quantità  che  si  forma  giornalmente,  a  dieta  mista, 
varia  tra  gr.  0,70-1,0.  Questa  quantità  si  accresce  nei  diabetici  (Bou- 
chard). 

8.  Diamine.  —  Per  alcune,  diamine  ( cadaverina ,  putrescina )  è  dimo¬ 
strata  la  loro  derivazione  da  diaminoacidi  (ar  ginina,  acido  diamino - 
valerianico)  (Ellinger,  Ne  ab  erg).  Ciò  avviene  specialmente  per  opera 
dei  bacteri  della  putrefazione.  Ma  in  certe  condizioni  anormali  com¬ 
paiono  queste  diamine  nell’orina  (Baumann,  Udrànsky)  e  vanno  allora 
considerate,  al  pari  degli  aminoacidi,  come  prodotti  intermedi,  anor¬ 
mali  del  ricambio. 

La  diaminuria  è,  come  la  ci  stimma  e  l’alcaptonuria,  una  deviazione 
del  ricambio,  di  origine  costituzionale,  probabilmente  ereditaria,  che 
non  è  causa  di  disturbi  degni  di  nota.  Il  suo  meccanismo  patogenetico 
consiste  in  una  incapacità  di  ossidare  i  diaminoacidi.  La  diaminuria 
si  unisce  spesso  alla  cistinuria  e,  se  si  somministrano  diaminoacidi  a  un 
cistinurico,  si  vede  subito  comparire  nelle  orine  una  certa  quantità 
di  cadaverina  e  di  putrescina. 

9.  Sostanze  aromatiche.  —  Fra  gli  aminoacidi,  che  costituiscono  le 
proteine,  ve  ne  sono  tre  che  contengono  gruppi  aromatici:  questi  sono 
la  fenilalanina,  la  tirosina  e  il  triptofano.  La  fenilalanina  contiene  un 
gruppo  benzoli  co,  la  tirosina  un  gruppo  ossifenilico  e  il  triptofano  un 

gruppo  indolico. 

Dopo  l’idrolisi  delle  proteine,  gli  aminoacidi  aromatici  subiscono 
al  solito  la  disamidazione,  e  poi  processi  trasformativi  e  ossidatavi, 
che  normalmente  li  distruggono.  . 

Per  i  processi  putrefattivi,  che  avvengono  nell’intestino,  questi 
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prodotti  aromatici  si  formano  in  maggior  o  minor  copia,  vengono  rias¬ 
sorbiti  e,  come  già  si  è  visto,  l’organismo  provvede  a  renderli  innocui 
ed  eliminabili  mediante  la  coniugazione. 

Per  determinare  i  luoghi,  ove  si  producono  questi  processi  di  sin¬ 
tesi,  sono  stati  fatti  molti  esperimenti  da  Baumann  e  Christiani  e  più 
di  recente  da  Embden  e  Glaessner,  e  si  riscontrò,  che  il  fegato  è  l’organo 
principale,  ove  si  produce  la  coniugazione,  ma  che  questa  ha  luogo  in 
piccola  parte  anche  nei  reni,  nei  polmoni  e  nei  muscoli. 

Le  sostanze  aromatiche  coniugate  sono  sempre,  nonostante  le 
conclusioni  di  più  antichi  ricercatori,  che  si  sforzavano  di  dimostrare 
il  contrario,  di  origine  putrefatti  va,  di  modo  che  la  loro  determinazione 
quantitativa  può  fornirci  preziosi  criteri  per  giudicare  delle  condizioni 
deirintestino,  in  ordine  all’opera  dei  bacteri,  che  in  esso  albergano. 

Altre  sostanze  aromatiche  invece  si  producono  nei  tessuti,  e  pas¬ 
sano  neH’orina,  per  anomalie  del  ricambio  delle  sostanze  proteiche, 
così  gli  ossiacidi  aromatici. 

a)  Derivati  della  fenilalanina  e  della  tirosina.  —  Dalla  disamida- 
zione  della  tirosina  proviene  l’acido  ossifenillattico,  che  fu  da  Bìender- 
manu  trovato  nei  cani,  nutriti  con  grandi  quantità  di  tirosina  e  da 
Baumann  nell’ orina  dell’uomo,  in  seguito  a  gravi  disturbi  del  ricambio 
(intossicazione  per  fosforo).  Inoltre  si  possono  trovare  nell’orina  i  deri¬ 
vati  di  questo  (per  scissioni  con  riduzione  o  con  ossidazione),  cioè  gli 
acidi  ossifenilpropionico  e  ossifenilacetico. 

Come  derivati  della  fenilalanina  e  d  Ila  tirosina  si  debbono  poi  con¬ 
siderare  gli  acidi  omog entisinico  (o  idrochinonacetico)  e  uroleucinico  (che 
però  secondo  il  v.  Eiirth  va  identificato  col  primo),  i  quali  si  trovano 
nell’orma  degli  alcaptonurici  (Volkow  e  Baumann). 

L ’  alcaptonuria  è  un’anomalia  del  ricambio  delle  proteine,  che  spesso 
si  presenta  in  forma  familiare  e  che  non  si  può  considerare  come  una 
malattia,  perchè  non  produce  gravi  disturbi.  È  solo  caratterizzata  dal 
fatto,  che  le  orine  di  questi  individui,  dopo  qualche  tempo  dall’emissione, 
diventano  brune  o  nere.  La  colorazione  avviene  più  rapidamente  e 
intensamente  per  la  presenza  di  alcali.  Spesso  questa  anomalia  del  ri¬ 
cambio  si  unisce  alla  poliartrite  e  al  diabete. 

Negli  alcalptonurici,  secondo  Embden  e  Slosse,  son  diminuiti 
i  processi  ossidativi  in  genere  e  sembra  scomparire  la  capacità  della 
ossidazione  degli  ossiacidi  aromatici. 

Sui  rapporti  tra  alcaptonuria  e  ocronosi  e  sull’ipotesi  di  v.  Eiirth, 
che  ammette  in  questi  casi  un  eccesso  di  produzione  di  tirosinasi,  la  quale 
trasformerebbe  in  melanina  gli  ossiacidi  aromatici,  che  l’organismo  è 
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incapace  di  distruggere,  abbiamo  parlato  nel  voi.  I  a  proposito  delle 
infiltrazioni  pigmentarie  delle  cellule. 

Per  l’azione  dei  bacteri  saprogeni  sulla  fenilalanina  e  sulla  tiro- 
sina  si  originano  fenolo  e  p-cresolo,  che  si  coniugano  (Baumann, 
Salkowski),  formando  eteri  solforici  e  glucoronici.  Anche  questi  hanno 
grande  importanza  in  patologia  e  specialmente  nello  studio  delle  auto¬ 
intossicazioni  intestinali. 

b)  Derivati  del  triptofano.  —  Questo  aminoacido  contiene  un 
gruppo  indolico,  che  si  distacca  per  opera  dei  bacteri  della  putre¬ 
fazione;  si  originano  così  quelle  sostanze  puzzolenti,  che  sono  Yacido 
indolpropionico ,  Yacido  indolacetico ,  Vindolo  e  lo  scatola. 

Ma  la  sostanza  più  importante  di  questo  gruppo  è  Yìndacano. 
Per  opera  dei  bacteri  della  putrefazione  nel  triptofano  si  distacca 
dall’alanina  il  gruppo  indolico,  e  questo  compare  poi  nell’orma  come 
indossile,  coniugato  con  l’acido  solforico  o  glucuronico  ( indacano ). 

Sotto  l’azione  di  mezzi  ossidanti,  due  gruppi  indossili  ci  si  uniscono 
e  formano  una  sostanza  caratteristica,  che  è  il  bleu  d’indaco;  onde  le 
crine  degli  indacanurici  così  facilmente  si  riconoscono. 

L ’indacanuria  si  presenta  in  tutte  le  malattie,  in  cui  vi  è  aumento 
di  processi  putrefattivi  nel  tenue  e  ristagno  dei  materiali  fecali,  onde 
più  facile  è  l’assorbimento  dei  prodotti  di  putrefazione.  In  quasi  tutte  le 
malattie  intestinali  vi  è  indacanuria,  e  specialmente  nella  costipazione 
e  nelle  ostruzioni  del  tubo  enterico  (v.  anche  il  capitolo  sulle  autointos¬ 
sicazioni  di  origine  intestinale).  Si  comprende  facilmente,  come  l’indaca- 
nuria  aumenti  per  una  dieta  in  prevalenza  carnea. 

Altri  derivati  del  triptofano  sembrano  essere  il  rosso-scatolo  e  Vuro- 
roseina. 

10.  Composti  solforati.  —  Lo  zolfo  che  si  trova  nelle  orine,  ha  un’ori¬ 
gine  endogena.  Si  usa  distinguere  tre  frazioni  di  zolfo: 

solfati  liberi  (o  zolfo  inorganico ),  che  provengono  dai  solfati 
contenuti  nei  cibi  o  rappresentano  l’ultimo  prodotto  della  ossidazione 
completa  del  gruppo  solforato  (cistina)  delle  proteine; 

zolfo  coniugato  con  le  sostanze  aromatiche,  di  cui  si  è  visto  il  si¬ 
gnificato; 

zolfo  neutro:  con  questo  nome  si  comprende  lo  zolfo  contenuto 
in  prodotti  di  disgregazione  delle  proteine  non  ossidati:  tali  sono  prin¬ 
cipalmente  la  cistina ,  la  taurina ,  Yacido  stlfocianico. 

A  queste  frazioni  dello  zolfo  si  è  dato  in  questi  ultimi  tempi  una 
grande  inportanza,  e  moltissimi  lavori  seno  stati  fatti  in  questo  riguardo, 
con  indirizzo  fisiologico  (I/Veisz)  o  clinico  (Reale,  Salomon  e  Saxl). 
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Si  è  trovato  aumento  dello  zolfo  neutro  nella  tubercolosi  polmo¬ 
nare  grave  e  sopratutto  nella  cachessia  da  carcinoma,  e  anche  nelle  in  ¬ 
fezioni  acute  e  nell’intossicazione  per  fosforo;  al  solito  si  è  pensato, 
che  questo  reperto  potesse  avere  qualche  valore  diagnostico,  ma  si 
deve  concludere,  che  esso  non  ci  indica  altro,  che  una  maggiore  distru¬ 
zione  di  proteine  dei  tessuti,  accompagnata  forse  da  una  diminuzione 
di  certi  poteri  ossidativi  dell’organismo. 

Per  riguardo  ai  dati  quantitativi  dell’orma  normale,  per  queste 
tre  specie  di  zolfo,  riportiamo  le  cifre  del  Folin: 

S03  totale  S03  inorganico  S03  coniugato  S03  neutro 


media  .  3,31  _  2,92  0,22  0,17 

minimo .  3,11  2,67  0,19  0,13 

massimo  .....  .3,73  3,25  0,25  0,19 


Fra  i  composti  solforati,  che  si  trovano  nelle  orine,  ha  notevole 
importanza  la  cistina,  che  è  l'unico  aminoacido  contenente  zolfo,  che 
entra  a  far  parte  delle  molecole  proteiche. 

Quando  la  cistina  non  può  essere  distrutta,  passa  tale  e  quale 
nell’orma  o  talvolta  si  trova  coniugata  con  composti  aiogenici  del  benzolo. 

La  cistinuria  è  una  anomalia  del  ricambio  delle  proteine,  che  con¬ 
siste  appunto  nell’incapacità  di  ossidare  la  cistina.  I  primi  lavori  sulla 
cistinuria  son  quelli  del  Baumann  e  Udrànzki.  La  cistina  si  trova 
nelle  orine  in  parte  disciolta,  in  parte  in  forma  di  sedimento:  non  dà 
luogo  a  fenomeni  morbosi  speciali,  ma  costituisce  spesso  il  nucleo  di 
formazione  di  calcoli  e  di  pietre  vescicali. 

11.  Acido  ossalico.  —  L’acido  ossalico,  che  si  trova  nelle  orine, 
ha  anche  esso  una  doppia  origine.  In  gran  parte  proviene  dagli  alimenti 
(ossaluria  alimentare  —  Pierallini,  Shadomsky,  Dunlop),  in  parte 
si  forma  nell’ organismo,  come  dimostrano  le  osservazioni  di  Fiirbringer, 
di  Liithje,  di  Mohr  e  Salomon,  i  quali  trovarono  acido  ossalico  nelle 
orine  di  uomini  e  di  cani,  alimentati  con  cibi  privi  di  questa  sostanza. 

Nelle  orine  l’acido  ossalico  si  trova  in  forma  di  sali,  o  coniugato 
con  l’urea  {acido  ossalurico).  La  sua  quantità  nell’orma  normale  varia 
da  gr.  0.015  e  gr.  0,020  al  giorno. 

L’acido  ossalico  si  può  formare  senza  dubbio  dagli  idrati  di  car¬ 
bonio  e  dai  grassi,  ma  l’osservazione  che  una  nutrizione  prevalentemente 
albuminoide  può  produrre  ossaluria,  ha  fatto  sorgere  l’ipotesi,  che  anche 
l’acido  ossalico  debba  considerarsi  come  un  prodotto  della  ossidazione 
incompleta  delle  proteine  o,  secondo  il  Lommel,  di  certi  loro  derivati, 
quali  la  gelatina  e  il  collageno. 
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Un’altra  opinione  più  recente  è  che  l’acido  ossalico  si  formi  abitual¬ 
mente  dai  corpi  purinici  e  specialmente  dall’acido  urico,  per  un  processo 
d’ossidazione  (v.  il  capitolo  seguente,  pag.  99). 

N&lVossaluria  la  quantità  di  acido  ossalico  eliminata  ogni  giorno 
può  raggiungere  le  cifre  di  0,14-0,66  (Haas).  È  questa  un’anomalia 
del  ricambio  di  oscura  origine,  spesso  legata  all’artritismo  e  al  diabete. 
Nella  tubercolosi  (Autenrieth  e  Barth)  e  nelle  infezioni  suppurative 
(A.  Mayer)  fu  pure  spesso  riscontrata  una  modica  ossaluria  (fino  a 
gr.  0,08  per  giorno). 

*• 

12.  Acidi  grassi  monobasici  inferiori  (Acido  formico ,  acetico ,  butir¬ 
rico,  valerianico ,  capronico).  —  Ciò  che  si  è  detto  in  generale  per  l’acido 
ossalico  si  deve  ripetere  per  questi  acidi  grassi,  i  quali,  oltre  che  dagli 
idrati  di  carbonio,  possono  provenire  dalle  proteine,  come  conseguenza 
di  una  disami  dazione  dei  costituenti  fondamentali  di  queste. 

La  loro  presenza  nei  prodotti  di  eliminazione  dipende  sia  dagli 
alimenti,  sia  anche  da  decomposizioni  de1'  tessuti  nell’ organismo  stesso. 
Tale  è  l’opinione  di  Jaksch,  per  riguardo  alla  aciduria  di  certe  malattie 
distruttive  del  fegato,  opinione  che  può  essere  confermata  dal  fatto, 
che,  nei  processi  autolitici  di  vari  organi  si  formano  alcuni  dei  suddetti 
acidi  grassi.  Sa  si  tien  conto  però  della  facilità,  con  cui  queste  sostanze 
normalmente  si  ossidano,  si  deve  conchiudere,  che  tali  anomalie  del 
ricambio  consistano  in  principale  modo  in  una  diminuzione  dei  poteri 
ossidativi  dell’organismo. 
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CAPITOLO  VI. 

Anomalie  nel  ricambio  delle  nucleine  e  dei  corpi  purinici. 

I.  —  Ricambio  dei  nucleoproteidi  e  dei  corpi  purinici. 

I  nucleoproteidi,  che  costituiscono  le  parti  più  importanti  dei  no¬ 
stri  tessuti,  sono  abbastanza  ben  conosciuti  in  riguardo  alle  loro  pro¬ 
prietà  chimiche.  Il  ricambio  di  queste  sostanze  è  stato  pure  studiato  con 
frutto,  relativamente  ai  loro  prodotti  di  scissione,  mentre  ci  sono  affatto 
ignoti  tutti  i  processi  di  sintesi,  per  i  quali  esse  si  ricostituiscono  e  aumen¬ 
tano,  durante  l’accrescimento  e  la  rigenerazione  dei  tessuti. 

Alla  conoscenza  delle  disintegrazioni  dei  nucleoproteidi,  si  ricob 
legano  importantissimi  problemi  della  patologia  del  ricambio,  ed  è  per¬ 
ciò  che  abbiamo  reputato  opportuno  dedicare  tutto  un  capitolo  a  tale 
questione. 

Secondo  gli  studi  più  recenti,  la  disgregazione  dei  nucleoproteidi 

avviene  conformemente  a  questo  schema: 


ANOMALIE  NEL  RICAMBIO  DELLE  NUCLEINE  E  DEI  CORPI  PURINICI 


S9 


La  disgregazione  dei  nucleoproteidi  avviene  al  solito  per  via  idro¬ 
litica  e  può  esser  prodotta  da  acidi  minerali  o  da  enzimi  specifici.  Si 
scinde  prima  il  legame  tra  la  nucleina  e  la  proteina,  poi  si  separano  an¬ 
cora  gruppi  proteici  dalle  nucleine  e  si  ha  così  V acido  nucleinico.  Da  esso 
per  scissioni  ulteriori,  si  giunge  a  composti  intermedi,  poco  ben  definiti, 
che  furono  chiamati,  acido  eminucleinico,  acido  nucleotinfosforico  (Schmie- 
deberg),  acido  nucleotiminico ,  acido  timinico  (Kossel  e  Leumann).  Queste 
sostanze  risultano  composte  da  un  acido  fosforico  (che  secondo  alcuni 
ha  una  costituzione  speciale  ed  è  detto  acido  tetr  afosfori  co),  da  basi 
puriniche,  da  idrati  di  carbonio  (esosi,  pentosi),  e  da  corpi  piramidinici 
(timina,  ci(o sina,  uracile). 

Nell’ulteriore  frammentazione  delle  molecole  dell’acido  nuclei¬ 
nico,  si  distaccano  per  gradi  le  basi  puriniche  e  si  giunge,  secondo 
Levene,  a  due  speciali  composti.  Uno  di  questi  risulta  di  un  idrato 
di  carbonio  (esosio  o  pentosio)  e  di  acido  fosforico;  l’altro  di  un  idrato 
di  carbonio  e  di  una  base  purinica  ( nucleoside ).  Infine  dalla  decompo¬ 
sizione  e  ossidazione  completa  dell’acido  nucleinico  si  giunge  all’acido 
fosforico  e,  al  solito,  all’anidride  carbonica,  all’ammoniaca  e  all’acqua. 

Nell’organismo  la  scissione  degli  acidi  nucleinici  avviene  per  opera 
di  enzimi,  detti  nucleasi,  che  si  trovano  nelFintestmo.  Sembra  però, 
che  anche  i  bacteri  intestina^  possano  produrre  tali  scissioni.  Si  debbono 
distinguere  due  specie  di  nucleasi  accessorie:  una  detta  purinuncleasi 
che  scinde  i  nucleosidi,  l’altra,  detta  fosf  enucleasi ,  che  distacca  l’acido 
fosforico. 

I  corpi  purinici,  che  sono  i  più  importanti  derivati  dei  nucleo¬ 
proteidi,  hanno  per  tipo  un  complesso  speciale,  che  il  Fischer  ha  chia¬ 
mato  purina  di  cui  la  formula  è: 


Purina  =  C„  H  N.  = 

5  4  4 


N  (1)  =  C  (6)  H 

I  I 

HC  (2)  C  (5)  —  NH  (7)  \ 

II  II  CH  (8) 

N  (3)  —  C  (4)  —  N  (9)  yf 


Da  questa  provengono,  per  sostituzioni  con  gruppi  amidici  o  per 
ossidazioni: 


acidi 


(  adenina  (6  —  arainopurina) 
aminopurme  |  (2  —  amino,  6 — ossipurina) 

(  ipoxantina  (5  —  ossipurina) 
ossipurme  |  xantina  (2,6  —  diossipurina) 

—  acido  urico  (2,  6,  8  triossipurina) 


-  c5  n5  h5 
=  c5  h;  n5  o 

=  c.  h4  n4  o 
=  c;  h4  n4  o5 

-  c5  h4  n4  o3 
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Oltre  questi,  che  sono  i  principali  corpi  purinici  dell’ organismo, 
altri  ve  ne  sono,  pure  d’origine  animale,  più  rari  e  meno  importanti; 
come  pure  si  riuniscono  ad  essi  i  principi  attivi  di  alcune  piante,  quali 
la  caffeina,  la  teobromina  e  la  teofdlina. 

1.  Origine  dei  corpi  purinici.  —  I  corpi  purinici,  che  si  trovano 
negli  organismi  o  nei  loro  prodotti  di  eliminazione,  possono  avere  una 
triplice  origine,  e  cioè: 

possono  provenire  dai  nucleoproteidi  degli  alimenti  ( origine 
esogena)  ; 

possono  provenire  dai  nucleoproteidi  dei  tessuti  dell’organismo 
( origine  endogena)', 

possono  formarsi  per  sintesi  ( origine  sintetica). 

a)  Origine  esogena.  —  Molti  dei  nostri  abituali  alimenti  contengono 
notevoli  quantità  di  composti  nucleinici  e  quindi  di  corpi  purinici. 
Questi  ultimi,  distaccati  dalle  nucleine  durante  i  processi  digestivi, 
vengono  poi  assorbiti  attraverso  i  vasi  sanguigni  dell’intestino.  La  co¬ 
noscenza  del  contenuto  purinico  degli  alimenti  ha  una  grande  impor¬ 
tanza,  per  regolare  convenientemente  la  dieta  degli  uricemici  e  perciò 
crediamo  opportuno  riportare  qui  i  seguenti  dati,  tolti  dai  lavori  del 
Burian: 

100  gr.  eli  timo  fresco  contengono  gr.  0,429  —  0,482  di  N  purinico 

100  »  di  pancreas  fresco  »  »  0,120  —  0,180  »  » 

100  »  di  carne  di  bue  fresca  »  »  0,055  —  0,071  »  » 

100  »  di  latte  fresco  »  »  0,0004  —  0,0006  »  » 

100  »  di  pane  nero  »  »  0,0001  »  » 

100  »  di  patate  »  »  0,0005  —  0,0006  »  » 

il  pane  bianco,  il  riso,  le  uova,  molti  erbaggi  non  contengono  affatto, 
o  solo  traccio  assai  piccole,  di  azoto  purinico. 

b)  Origine  endogena.  —  È  certo  che  una  quantità  di  corpi  puri¬ 
nici  proviene  dalla  distruzione  di  nucleoproteidi,  nel  metabolismo  di 
tutti  gli  elementi  cellulari.  Ciò  è  dimostrato  dal  fatto,  che  prosegue 
l’eliminazione  di  acido  urico  anche  nel  digiuno  completo  (Schreiber 
e  Wald,  Freund). 

Inoltre  è  stato  constatato,  che  prosegue  l’eliminazflone  di  corpi 
purinici  (e  specialmente  di  acido  urico)  anche  dopo  molti  giorni  di  dieta 
apurinica  (pane  bianco,  riso,  latte,  ecc.),  si  è  visto  che  in  queste  condi¬ 
zioni  si  eliminano  in  media  gr.  0,3-0, 4  di  acido  urico  al  giorno,  nè  questa 
quantità  si  innalza,  se  si  introducono,  con  i  cibi,  abbondanti  proteine 
apurmiche  (Umber).  Quando  poi  sussistono  le  cause  di  uno  straordinario 
consumo  dei  tessuti,  in  ispecie  di  elementi  cellulari,  ricchi  di  nucleine, 
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come  avviene  nelle  febbri,  nella  leucemia,  nell’atrofìa  giallo-acuta  del 
fegato,  ecc.,  crescono  straordinariamente  i  corpi  purinici  nei  prodotti 
di  eliminazione,  sebbene  la  dieta  possa  mantenersi  apurinica. 

c)  Origine  sintetica.  —  Non  v’ha  dubbio  che  gruppi  purinici 
possono  venire  formati  per  sintesi  nell’organismo.  Dalle  uova  degli  uc¬ 
celli,  quasi  prive  di  azoto  purinico,  si  sviluppano  esseri  ricchissimi 
di  nucleine.  E  così  pure  l’accrescimento  di  giovani  animali  e  la  con¬ 
tinua  neoformazione  di  nuclei  avviene  benissimo  anche  con  un  cibo  quasi 
intieramente  apurinico  (latte).  Gli  uccelli  ed  i  rettili  eliminano  il  60-70% 
dell’azoto  d’escrezione,  sotto  forma  di  acido  urico,  e  la  più  gran  parte 
di  questo  è  costruito  con  i  materiali  di  disgregazione  delle  proteine 
alimentari.  L’organismo  del  pollo,  per  es.,  può  formare  acido  urico, 
tanto  con  aminoacidi,  quanto  con  sali  ammoniacali,  quanto  con  urea, 
che  gli  vengano  introdotti  nel  tubo  gastroenterico. 

Secondo  Wiener,  l’acido  urico  può  risultare  dall’urea  e  dall’acido 
tartronico:  come  prodotto  intermedio  si  formerebbe  l’acido  dialurico. 
Questa  ipotesi  sembra  confermata  da  recentissime  ricerche  di  Ascoli, 
il  quale  assicura  di  esser  riuscito  ad  ottenere  la  sintesi  dell’acido  urico 
(dall’acido  dialurico)  per  opera  di  fermenti,  che  si  trovano  nel  fegato. 

Del  resto  è  ormai  noto,  che  il  luogo  di  formazione  dell’acido  urico 
negli  uccelli  è  il  fegato,  poiché  Minkowski  ha  dimostrato  che,  dopo  l’e¬ 
stirpazione  del  fegato,  scompare  negli  escrementi  di  questi  animali 
ogni  traccia  di  acido  urico  e  tutto  l’azoto  si  elimina  sotto  forma  di  am¬ 
moniaca. 

2.  Distruzione  e  trasformazione  dei  corpi  purinici.  — I  corpi  purinici, 
che  vengono  a  trovarsi  nel  sangue,  tanto  se  provenienti  dagli  alimenti, 
quanto  se  prodotti  dal  catabolismo  dei  tessuti,  possono  essere  ossidati 
e  distrutti. 

Nelle  basi  puriniche  ha  luogo  prima  una  disamidazione,  per  opera 
di  speciali  fermenti,  che,  al  solito,  si  chiamano  disamidasi.  Secondo 
Schittenhelm,  di  queste  disamidasi  ve  ne  sono  due  specie,  una  che  agi¬ 
sce  quando  le  basi  puriniche  son  già  distaccate  e  libere,  e  questa  si  chiama 
purindisamidasi ,  l’altra  che  può  agire  mentre  le  basi  son  riunite  ancora 
nei  complessi  più  elevati  dell’acido  nucleinico,  e  questa  si  chiama 
nucleo  sidi  samidasi.  Intanto  agiscono  anche  fermenti  ossidativi,  puri- 
nossidasi ,  che  terminano  col  distruggere  completamente  le  molecole 
puriniche. 

Analoghi  fermenti  servono  a  trasformare  i  corpi  purinici  gli  uni 
negli  altri:  il  che  sembra  accadere  con  grande  facilità  nell  organismo. 

La  trasformazione  deH’adenina  e  della  guanina  in  ipoxantina  e  in 
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xantina  consiste  appunto  in  un  processo  di  disamidazione,  prodotto 
da  enzimi,  che  si  chiamano  guanasi  o  adertasi  (Schittenhelm,  Jones 
e  Partridge). 

Altre  trasformazioni  avvengono  per  opera  di  ossidasi,  di  cui  la 
meglio  conosciuta  è  detta  xantinossidasi ,  e  il  prodotto  della  più  alta 
ossidazione  (senza  distruzione  del  gruppo  purinico  caratteristico)  è 
l’acido  urico. 

L’ipoxantina  più  facilmente  delle  altre  basi  si  trasforma  in  acido 
urico,  e  a  questo  processo  Burian  dà  una  grande  importanza  nel  ri¬ 
cambio  del  tessuto  muscolare,  poiché  egli  crede,  che  quasi  tutto  l’acido 
urico,  che  si  elimina  dopo  forti  fatiche,  dipenda  dall’ossidazione 
dell’ipoxantina,  contenuta  nei  muscoli:  meno  facilmente  si  ossidano 
l’adenina  e  la  xantina,  e  infine  la  guanina  sembra  resistere  comple¬ 
tamente  al  processo  di  trasformazione  in  acido  urico. 

Secondo  Umber  e  Hirsclistein,  una  parte  importante  dell’acido 
urico  endogeno  (70  %)  deriva  dal  tessuto  delle  ghiandole  digestive  nel 
quale  son  contenute  basi  puriniche  (guanina,  adenina  e  xantina). 

Che  cosa  avviene  poi  dell’acido  urico?  Questo  è  il  problema  più 
importante  per  il  ricambio  delle  nucleine.  Si  sa,  che,  se  si  introducono 
anche  notevoli  quantità  di  acido  urico  o  di  urati  nel  sangue  degli  ani¬ 
mali  (Stokvis,  Garrod,  Weintraud),  queste  quantità  non  ricompaiono 
tutte  nelle  orine,  perchè  in  buona  parte  si  distruggono.  Il  fermento 
ossidativo,  detto  anche  fermento  uricolitico,  che  in  questo  caso  agisce, 
è,  secondo  Burian,  diverso  dalla  xantinossidasi. 

Il  fermento  uricolitico  si  trova  principalmente  nel  fegato.  Se  ad 
una  poltiglia  di  fegato  di  cane  o  di  porco,  si  aggiunge  acido  urico  e  si 
mantiene  questa  miscela  a  circa  37°,  sotto  una  corrente  di  ossigeno, 
si  può  poi  constatare  la  scomparsa  di  acido  urico  (Stokvis,  Ascoli). 
Ciò  più  non  avviene,  se  la  poltiglia  di  fegato  è  stata  riscaldata  a  100°, 
il  che  è  una  prova  della  natura  fermentativa  di  questo  processo.  Anche 
i  reni  di  molti  mammiferi  (Wiener,  Schittenhelm)  e  i  muscoli  di  bue 
(Burian)  contengono  un  fermento  uricolitico. 

Il  prodotto  della  uricolisi  negli  animali  è  Yallantoina  che  perciò, 
secondo  Wiechowski  (a  cui  si  debbono  i  risultati  più  importanti  in  tal 
genere  di  ricerche),  è  da  considerarsi  come  il  prodotto  ultimo  del  ricam¬ 
bio  purinico  negli  animali  (mammiferi). 

Ma  nelForganismo  umano  le  cose  procedono  diversamente  e,  se¬ 
condo  alcuni  esperimenti  di  Wiechowski,  di  Lewinthal.  di  Sivèn  e  di 
altri  (che  sperimentarono  su  loro  stessi  iniettandosi  quantità  considere¬ 
voli  di  sostanze  puriniche)  si  è  affermato,  che  l’organismo  umano  non 
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possiede  un  fermento  uricolitico  e  che  l’acido  urico  rappresenta  il  pro¬ 
dotto  ultimo,  non  più  trasformabile ,  del  ricambio  delle  nucleine. 

Secondo  Sivèn,  è  per  questo  che  l’orina  dell’uomo  non  contiene 
che  traccie  di  allantoina.  Come  l’uomo  si  comporta  lo  scimpanzé;  mentre 
nelle  scimmie  inferiori  l’allantoina  è,  al  solito,  il  prodotto  finale  della 
ossidazione  dei  corpi  purinici. 

dell’intestino  però,  la  distruzione  dell’acido  urico  e  delle  basi  av¬ 
viene  facilmente,  non  solo  per  l’alcalinità  dell'ambiente  (poiché  è  noto 
che  una  soluzione  di  soda  a  caldo  basta  a  distruggere  l’acido  urico), 
ma  anche  per  opera  dei  bacteri  intestinali.  È  noto,  per  es.,  che  un  ba¬ 
cillo  ( b .  acidi  urici)  scinde  assai  facilmente  l’acido  urico  in  urea  e  C02. 

3.  Eliminazione  dei  corpi  purinici.  —  La  quantità  dei  corpi  puri¬ 
nici,  che  vengono  eliminati  con  le  orine,  dipende  dalla  natura  deH’ali- 
mentazione  e  anche  dai  processi  distruttivi  dei  nucleoproteidi dei  tessuti, 
in  diverse  condizioni  fisiologiche  e  patologiche. 

.  dell’ urina  di  24  ore  si  trovano  normalmente  da  15  a  56  mgr.  di 
basi  puriniche  (Salkowski,  Flatow).  Secondo  Burian  e  Schur,  questa 
quantità  può  scendere  a  4  mgr.  sotto  una  dieta  apurinica:  in  generale 
si  tratta  di  xantina,  ipoxantina  e  adenina,  mentre  manca  la  guanina: 
oltre  a  ciò  si  possono  trovare  nell’orina  xantine  metilate,  come  derivati 
della  caffeina  o  della  teobromina,  introdotte  coi  cibi. 

L’acido  urico  esiste  nelle  orine  in  forma  di  urati  acidi.  La  sua  quan¬ 
ti  à  varia  col  genere  della  dieta:  è  minima  quando  la  dieta  è  compieta- 
mente  apurinica  (allora  tutto  l’acido  urico  è  di  origine  endogena), 
massima,  quando  l’alimentazione  è  abbondante  di  carne.  Secondo 
il  Minkowski,  nell’uomo  le  cifre  medie  dell’acido  urico,  eliminato  in 
24  ore,  sono: 


Con  alimentazione  puramente  vegetale .  gr.  0,478 

»  »  mista  .  V)  0,650 

»  .  »  puramente  carnea .  »  0,981 

»  »  carnea  eccessiva .  »  1,950 


La  curva  deH’eliminazione  della  jKirina  endogena  nel  sano  ha  una 
considerevole  regolarità,  in  genere  vi  è  una  ritenzione  fisiologica  di  acido 
urico  durante  la  notte  (Hirschstein),  che  viene  poi  compensata  da  una 
maggiore  eliminazione  nelle  prime  ore  del  mattino.  Se  ad  un  individuo, 
mantenuto  a  dieta  apurinica,  si  somministrano  di  quando  in  quando 
pasti  ricchi  di  purina,  si  vede  subito  rispondere  ad  ogni  ingestione 
di  cibo  purinico  un  grande  innalzamento  della  curva  di  eliminazione 
dell’acido  urico.  Se  ad  un  sano  si  iniettano  urati  nelle  vene,  questi  com- 
paionb  quasi  tutti  nelle  orine  nei  due  giorni  che  seguono  all  iniezione 

(Limber). 
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Vediamo  ora  alcune  delle  principali  variazioni  qnantitive  nel¬ 
l'eliminazione  dei  corpi  purinici: 

a)  Nella  fatica  aumenta  la  produzione  complessiva  dei  corpi 
purinici  e  dell’acido  urie''  :  ma  la  toro  eliminazione  si  accentua  in  genere, 
subito  dopo  che  la  fatica  fu  compiuta  iSeaffidi). 

b)  Nel  digiuno  diminuiscono  gradatamente  le  quantità  giorna¬ 
liere  di  corpi  purinici  eliminati.  Da  alcune  ricerche  di  Freund  è  risultato: 

Giorni  di  digiuno .  1  3  5  7  9  11  16 

Corpi  purinici  in  totalità  1,26  0,79  0,47  0,57  0,49  0,35  0,31 

Sembra  anche  che  i  corpi  purinici,  che,  come  si  è  detto,  nel  digiuno 
sono  di  origine  endogena,  non  scendano  mai  al  disotto  di  un  valore^ 
che  in  un  certo  modo  rappresenta  la  quota  di  distruzione  delle  nucleine 
dei  tessuti. 

c)  Nella  febbre  aumenta  considerevolmente  l’acido  urico,  in  pro¬ 
porzione  dei  processi  distruttivi,  che  accompagnano  questo  processo 
morboso.  La  maggior  produzione  dell’acido  urico  potrebbe  anche  di¬ 
pendere,  secondo  il  Noorden,  dalla  leucocitosi  infettiva,  poiché  i  leuco¬ 
citi,  entrati  in  eccesso  nel  sangue,  più  facilmente  si  usurano  e  muoiono 
e  mettono  in  libertà  nucleine.  Questa  ipotesi  sarebbe  confermata  da  certe 
osservazioni  di  Jaksch,  che  trovò  maggiore  eliminazione  urica  nelle  pol¬ 
moniti,  che  di  solito  sono  accompagnate  da  forte  leucocitosi,  mentre 
l’acido  urico  non  aumenta  nel  tifo,  in  cui  vi  è  leucopenia.  È  da  notarsi 
anche,  che  la  eliminazione  dell’acido  urico  raggiunge  il  suo  massimo 
nel  periodo  epicritico. 

d)  Nelle  malattie  distruttive  del  fegato  aumenta  l’eliminazione 
dei  corpi  purinici,  sia  perchè  si  producono  questi  in  abbondanza,  per  la 
disgregazione  degli  elementi  nucleari  dell’organo,  sia  perchè  vengono 
a  mancare  i  poteri  ossidativi  specifici  di  questo  organo.  Ròhmann 
trovò  grandi  quantità  di  xantina  nell 'urina  di  ammalati  di  atrofìa 
giallo-acuta  e  Badt,  in  casi  di  grave  intossicazione  fosforica,  osservò 
fino  a  gr.  1,8  di  acido  urico  nell’urina  di  24  ore.  Seaffìdi,  nei  cani  speri¬ 
mentalmente  avvelenati  con  fosforo,  constatò  aumento  dell’acido 
urico  endogeno,  durante  il  periodo  acuto  dell’intossicazione. 

e)  Nelle  malattie  dei  reni  l’eliminazione  dei  corpi  purinici  su¬ 
bisce  variazioni  notevoli,  anche  senza  che  si  stabiliscano  condizioni 
anomale  per  la  loro  produzione,  ma  soltanto  per  la  difficoltà,  con  cui 
il  rene  ammalato  può  separare  queste  sostanze  dal  sangue.  Specialmente 
l’acido  urico  viene  eliminato  con  difficoltà  e  perciò,  secondo  alcuni, 
può  al  tutto  mancare  nell’orma  dei  nefritici  (Bartels,  Rosenstein),  ma 
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questa  opinione  è  stata  da  molti  contradetta.  Kolisch  e  Fodor  affermano, 
che  nei  nefritici  varia  il  rapporto  fra  acido  urico  e  basi  puriniche,  nel 
senso  che  circa  il  40  %  di  purine  verrebbero  eliminate  sotto  forma 
di  xantina.  Ma  ulteriori  ricerche  non  hanno  confermato  questa  conclu 
sione,  e  sembra  anzi,  che,  in  ispecie  nella  dieta  quasi  apurinica,  comu¬ 
nemente  prescritta  ai  nefritici,  il  rapporto  tra  acido  urico  e  basi  sia 
diverso  dal  normale:  le  cose  invece  possono  cambiare  nel  senso  del 
Kolisch,  quando  il  nefritico  ingerisca  molti  caffeici,  insieme  a  un  cibo 
povero  di  nucleine. 

/)  Nelle  malattie  del  sangue ,  in  cui  vi  è  grande  distruzione  di 
corpuscoli  bianchi  (leucemia,  anemia  perniciosa),  aumenta  considere¬ 
volmente  l’eliminazione  dell’acido  urico,  e  così  pure  nelle  cachessie 
e  specialmente  nella  cachessia  da  tumori  maligni,  quando  vi  è  abbon 
dante  distruzione  di  leucociti  (Horbaczewski). 

II.  —  L’uricemia. 

Per  uricemia  si  intende  il  ristagno  dell’acido  urico  nel  sangue.  A 
questa  anomala  condizione  si  ricollegano  alterazioni  funzionali  ed  ana¬ 
tomiche  di  moltissimi  organi  e  sistemi,  cosicché  i  più  differenti  fenomeni 
morbosi  possono  derivare  dalla  così  detta  diatesi  urica.  L’uricemia  si 
unisce  spesso  ad  altre  malattie  del  ricambio,  quali  la  polisarcia  ed  il 
diabete,  e  più  sovente  ancora  alla  malattie  del  sistema  circolatorio, 
all’arteriosclerosi,  alle  lesioni  organiche  del  cuore. 

Negli  uricemici  non  sono  rare  le  alterazioni  dell’apparato  respira¬ 
torio;  certe  forme  croniche  di  bronchiti  hanno  appunto  questa  base 
eziologica,  e  più  frequentemente  ancora  l’asma  bronchiale. 

I  disturbi  dell’apparato  digerente  sono  fra  i  sintomi  più  comuni 
dell’uricemia:  essi  si  presentano  ora  con  il  quadro  clinico  della  dispepsia 
nervosa,  ora  come  forme  enteralgiche  o  diarroiche  o  infiammatorie 
(colite  mucosa,  enterite,  tiflite,  appendicite).  Le  emorroidi  si  accompa¬ 
gnano  quasi  sempre  con  la  diatesi  urica.  La  fimzione  del  fegato  è  tor¬ 
pida  (Marchison)  e,  secondo  alcuni  autori  (Baglivi,  Hoffmann,  Trous- 
seau),  è  frequente  la  colelitiasi. 

Nelle  forme  gravi  di  uricemia  non  mancano  mai  le  lesioni  del  rene, 
le  quali  giungono  fino  ad  una  profonda  modificazione  anatomica  di 
questo  organo,  che  è  quasi  caratteristica  e  che  si  distingue  con  il  nome 
di  piccolo  rene  rosso  (Todd).  Un’altra  complicanza  frequentissima 
dell’uricemia  è  la  calcolosi,  e  si  tratta  in  genere  di  calcoli  uratici,  pro¬ 
venienti  dalla  precipitazione  di  acido  urico.  Inoltre  è  possibile  che. 
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sulla  produzione  di  questi  calcoli,  abbia  influenza  il  catarro  delle  vie 
vescicali,  che  pure  è  frequente  negli  uricemici. 

A  carico  del  sistema  nervoso  si  riscontrano  il  più  spesso  nevralgie 
(sciatica,  nevralgia  del  trigemino,  dei  nervi  brachiali,  degli  interco¬ 
stali,  ecc.),  e  poi  emicrania,  nevrastenia  ed  anche  psicosi.  A  carico 
dei  sistema  muscolare  mialgie,  atrofìe  e  contratture. 

Le  malattie  della  pelle  poi  sono  le  manifestazioni  uricemiche  più 
comuni:  gli  eczemi  sono  frequentissimi  e  così  pure  le  varie  forme  di 
dermatoneurosi  (prurito,  urticaria,  herpes  labialis ,  xantoma,  onico- 
grifosi)  e  non  rarissima  è  anche  la  psoriasi  (Corlett). 

Finalmente  la  forma  uricemica  più  importante  è  quella,  che  ha 
sede  nelle  articolazioni,  cioè  la  gotta ;  ma  di  questa,  che  è  una  ma¬ 
lattia  ex  se,  tratteremo  ora  separatamente. 


III.  —  La  gotta. 


La  gotta  è  una  malattia  caratterizzata  da  fenomeni  morbosi  speciali, 
che  riguardano  principalmente  le  articolazioni.  Si  tratta  in  genere  di 
infiltrazioni  o  di  deposito  di  urato  monosodico  nelle  cartilagini  ialine 
e  fibrose,  nei  tendini,  nei  fasci  fibrosi  articolari  e  anche  nel  connettivo 
intramuscolare  e  sottocutaneo.  L’urato  monosodico  appare  quasi  sempre 
sotto  forma  di  cristalli  aghiformi  e  di  granuli  amorfi. 

Nei  casi  più  gravi  si  hanno  grossi  accumuli  di  queste  sostanze, 
ai  quali  si  dà  il  nome  di  tofi.  Il  deposito  degli  urati  nelle  articolazioni 
è  causa  poi  di  una  reazione  infiammatoria  più  o  meno  grave,  e  quando 
gli  attacchi  di  gotta  si  ripetono  frequentemente  e  con  considerevole 
intensità,  le  articolazioni  finiscono  con  l’anchilosi  o  almeno  con  defor¬ 
mazioni  permanenti,  che  in  vario  grado  limitano  la  funzione  dell’arti¬ 
colazione.  Le  articolazioni  più  frequentemente  colpite  sono  quelle  dei 
piedi,  ma  il  processo  gottoso  può  stabilirsi  anche  nelle  ginocchia  e  negli 
arti  superiori.  Le  articolazioni  lese  sono  gonfie,  la  pelle  che  le  copre 
è  arrossata,  il  dolore  è  quasi  sempre  intensissimo. 

%  i 

La  gotta  è  una  malattia  che  si  manifesta  ad  accessi:  questi  sono  più 
o  meno  frequenti  e  gravi  a  seconda  dei  casi:  nei  periodi  fra  un  accesso 
e  l’altro  vi  è  completo  benessere,  almeno  fino  a  quando  non  si  stabi¬ 
liscano  altri  fatti  morbosi,  fra  quelli  a  cui  abbiamo  sopra  accennato, 
come  conseguenze  usuali  della  uricemia.  I  casi  gravissimi  di  gotta  pos¬ 
sono  finire  con  un  vero  stato  di  cachessia  ( cachessia  gottosa). 

Per  riguardo  alle  cause  della  gotta  ci  limiteremo  qui  alle  seguenti 
brevi  considerazioni: 
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Due  sono  i  fattori  eziologici  più  importanti,  e  cioè  l’eredità  e  gli 
eccessi  della  alimentazione. 

L’eredità  nella  gotta  non  è  discutibile,  e  questo  dato  eziologico 
si  può  accertare  in  più  della  metà  dei  casi:  spesso  questa  malattia  si 
X>resenta  in  forma  familiare. 

Per  riguardo  all5 alimentazione  si  hanno  le  osservazioni  dei  più 
antichi  medici,  i  quali  chiamavano  questa  malattia,  malattia  dei  ric¬ 
chi.  È  principalmente  l’abuso  di  cibo  carneo,  che  favorisce  il  comparire 
della  gotta,  e  così  pure  l’uso  eccessivo  dell’alcool  e.  secondo  alcuni, 
anche  quello  dei  caffeiei. 

L’insufficienza  del  moto  corporeo  è  pure  un  fattore  eziologico 
non  trascurabile,  e  spesso  la  gotta  compare,  quando  un  individuo, 
abitualmente  attivo,  incomincia  a  far  vita  sedentaria  e  tranquilla. 

Anche  il  saturnismo  e  l’alcoolismo  vanno  considerati  fra  le  cause 
predisponenti  della  gotta. 

1.  Alterazioni  del  ricambio  nei  gottosi .  —  a)  Sul  consumo  dell’ energia 
nei  gottosi,  poco  sappiamo.  Si  usa  dire  che  in  essi  il  ricambio  è  rallen¬ 
tato,  ma  questa  frase  non  ha  alcun  significato  preciso. 

Dalle  ricerche  di  Magnus-Levy,  eseguite  su  7  ammalati,  risultò 
che  il  consumo  dell’ossigeno  non  è  differente  da  quello  dell’uomo  sano. 
Da  esperimenti  recenti  di  Di  Cristina,  fatti  su  polli  resi  artificialmente 
gottosi,  risultò,  che  in  questi  si  produce  una  certa  diminuzione  dei  pro¬ 
cessi  ossidativi,  mentre  il  quoziente  respiratorio  si  abbassa. 

b )  Per  riguardo  al  bilancio  dell’azoto  si  hanno  le  seguenti  noti¬ 
zie:  Uoorden  e  Yogel  dimostrarono  per  i  primi,  che  nei  gottosi  vi  è  spesso 
ritenzione  di  azoto,  e  questa  conclusione  fu  confermata  da  molti  altri 
autori,  mentre  Magnus-Levy  potè  constatare,  che  tale  ritenzione  non 
è  continua,  e  che  invece  in  ogni  gottoso  vi  sono  periodi  (parossismo 
dell’accesso  gottoso),  in  cui  il  bilancio  dell’azoto  è  in  deficit.  Ulteriori 
ricerche  confermarono  questo  risultato  e  il  Uoorden  stesso  conclude, 
che,  in  certi  periodi  della  gotta  vi  è  una  considerevole  disgregazione 
delle  proteine  dei  tessuti,  il  che  sta  in  appoggio  dell’ipotesi,  che,  nel 
meccanismo  patogene  ti  co  della  gotta,  entrino  in  giuoco  fattori  tossici 
non  indifferenti. 

c )  Comportamento  dell’acido  urico.  —  Nei  gottosi  l’acido  urico 
endogeno,  cioè  la  quantità  di  acido  urico  che  viene  eliminato  dall  in¬ 
fermo  sottoposto  ad  una  dieta  completamente  apurinica,  oscilla  fra 
gr.  0,2  e  gr.  0,5  al  giorno.  Queste  cifre,  che  rappresentano  le  medie 
di  moltissime  determinazioni,  fatte  da  vari  autori  (Laquer,  Strauss, 
Grossmann,  Soetbeer,  Brugsch,  Noorden,  Schliep)  non  oltrepassano 
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i  valori  normali,  ma  si  avvicinano  più  al  limite  inferiore,  che  al  limite 
superiore  delle  oscillazioni  fisiologiche. 

L’aumento  dei  precipitati  di  nrati  nelle  urine,  che  da  alcuni  è  con¬ 
siderato  comeresponentedi  una  diatesi  uralica ,  non  rappresenta  un’alte¬ 
razione  del  ricambio  e  tanto  meno  è  indice  di  gotta,  esso  può  dipendere 
da  un  eccesso  di  alimentazione  purinica  e  può  essere  anche  semplice- 
mente  la  conseguenza  di  una  più  forte  acidità  deH’urina. 

I  gottosi,  mantenuti  ad  una  dieta  mista,  costante,  non  eliminano 
sempre  la  stessa  quantità  di  acido  urico  (come  avviene  per  gli  indivi¬ 
dui  normali),  ma  mostrano  in  questo  riguardo  variazioni  considerevoli: 
vi  è  insomma  un’irregolarità  nella  produzione  e  nell’  eliminazione 
dell’acido  urico.  Molto  si  è  discusso  sul  comportamento  dell’acido  urico 
durante  gli  accessi  e  nei  periodi  di  quiete,  ma  i  risultati  analitici  e  le 
opinioni  sono  state  spesso  controverse  e  discordi.  Noorden  in  tal  propo¬ 
sito  così  conclude,  che  nei  gottosi  si  presentano  periodi  di  ritenzione  di 
acido  urico,  alternati  da  periodi  di  più  forte  eliminazione  di  questa  so¬ 
stanza.  Le  interruzioni  nei  periodi  di  ritenzione  possono  avvenire, 
tanto  durante  gli  attacchi,  quanto  negli  intervalli,  ma  nel  primo  caso 
queste  interruzioni  sono  in  genere  più  chiare  e  palesi. 

Secondo  l’Umber  la  curva  di  eliminazione  deìVacido  urico  endo- 
geno  nei  gottosi,  cioè  con  dieta  apurinica ,  ha  un  andamento  caratteri¬ 
stico  per  rispetto  agli  accessi.  Si  abbassa  cioè  prima  dell’attacco  ( stadio 
di  depressione  anacritico ),  si  innalza  rapidamente  appena  comincia  l’at¬ 
tacco  ( flusso  di  acido  urico),  giunge  al  massimo  al  2.°  o  3.°  giorno  e  poi 
torna  a  discendere  col  cessare  dell’ attacco  [stadio  di  depressione  posi 
critico). 

Un  altro  punto  importante  da  considerarsi  è  quello  dell’  elimina¬ 
zione  dell’acido  urico  nei  gottosi,  sottoposti  a  dieta  ricca  di  purine. 
Negli  individui  normali  sussistono  meccanismi  di  regolazione,  per  i 
quali  le  purine,  introdotte  in  eccesso,  vengono  subito  eliminate.  Nei 
gottosi  invece,  questi  meccanismi  di  regolazione  non  sono  più  perfetti 
e  sufficienti  e,  alla  maggior  introduzione  di  cibo  ricco  di  purina,  non  cor¬ 
risponde  subito  una  più  intensa  escrezione  di  acido  urico,  e  così  ci  spie¬ 
ghiamo,  come  un  attacco  gottoso  possa  comparire  a  poca  distanza 
di  eccessi  nel  mangiare  e  dopo  pasti  ricchi  di  sostanze  contenenti  purine. 

2.  Proprietà  dell’ orina  nei  gottosi.  —  Al  principio  dell’attacco 
gottoso  l’orina  è  scarsa,  fortemente  concentrata  e  lascia,  raffreddandosi, 
un  abbondante  sedimento  laterizio.  Alla  fine  degli  accessi  e  nei  periodi 
intermedi  l’orina  può  farsi  abbondante  e  limpida. 

Per  riguardo  alle  sostanze  azotate,  che  l’orina  contiene,  non  vi 
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sono  in  genere  deviazioni  caratteristiche.  Le  quote  dell’urea,  della  crea¬ 
turina,  dell’acido  ippurico,  non  si  discostano  molto  da  quelle  dell’uomo 
normale  a  dieta  eguale.  La  quantità  delle  sostanze  aromatiche  solfoco- 
niugate  può  aumentare,  quando  lo  stato  gottoso  sia,  come  di  frequente 
avviene,  complicato  da  disturbi  dell’apparecchio  digerente.  L’acidità 
dell’orma  è  alquanto  aumentata  (Camerer,  Soetbeer),  e  questo  reperto 
è  da  alcuni  tratto  in  appoggio  all’ipotesi  di  una  intossicazione  acida, 
come  fatto  fondamentale  della  uricemia,  per  quanto,  come  osserva  il 
Noorden,  non  vi  sia  alcuna  relazione  precisa  tra  alcalinità  del  sangue 
od  acidità  delle  orine.  Fra  le  sostanze  inorganiche,  prese  in  esame  per 
riguardo  all’orina  dei  gottosi,  hanno  maggior  interesse  i  fosfati  ed  è  fa¬ 
cile  comprenderne  la  ragione.  Secondo  O.  Loewi,  i  gottosi,  sottoposti 
a  dieta  ricca  di  nucleine,  eliminano  rapidamente  e  con  facilità  l’ani¬ 
dride  fosforica,  proveniente  dalla  disgregazione  di  queste,  ma  a  ciò  non 
corrisponde  un  aumento  dell’azoto  purinico,  il  che  è  ancora  una  prova 
della  tendenza  alla  ritenzione  delle  purine,  che  è  uno  dei  fatti  carat¬ 
teristici  nel  ricambio  dei  gottosi. 

È  opinione  comune  tra  i  medici,  che  l’uricemia  sia  assai  spesso 
accompagnata  da  ossaluria.  Le  relazioni  tra  acido  urico  e  acido  ossalico 
sono  assai  strette,  perchè  quest’ultimo  può  provenire  dal  primo:  ossi¬ 
dando  infatti  l’acido  urico  con  acido  nitrico,  si  ottiene  acido  ossalurico, 
che  si  può  scindere  in  urea  e  acido  ossalico.  Eosenquist  trovò  che,  nu¬ 
trendo  gli  animali  con  abbondanti  nucleine,  aumenta  l’acido  ossalico 
nelle  loro  urine.  Recentissimi  esperimenti  di  Tomaszewski  hanno  di¬ 
mostrato,  che  le  poltiglie  di  fegato  e  di  milza,  mantenute  in  condizioni 
adatte  di  temperatura  e  di  ossigenazione,  son  capaci  di  produrre  acido 
ossalico  dall’acido  urico. 

■a  •  . 

Neìl’orina  dei  gottosi  infine  si  può  sovente  trovare  zucchero 
e  albumina,  più  frequentemente  però  quest’ultima  sostanza,  in  ispecie 
quando  cominciano  le  alterazioni  renali,  che  quasi  sempre  accompagnano 
la  gotta  grave  ed  antica. 


IV.  —  Patogenesi  dell’uricemia  e  della  gotta. 

Questo  argomento  è  uno  dei  più  controversi  e  discussi  nella  pato¬ 
logia.  I  lavori  pubblicati  in  tal  riguardo  sono  straordinariamente 
numerosi:  le  ipotesi  formulate  sono  pure  moltissime  e  assai  diverse 
fra  loro.  Noi  non  ci  occuperemo  di  fare  la  storia  di  tale  questione,  ma  rias¬ 
sumeremo  solo  i  dati  più  importanti  e  sicuri. 

Il  fatto  fondamentale,  in  ispecie  riguardo  alla  gotta,  fu  messo  in 
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luce  dal  Garrod.  Le  sue  analisi  del  sangue  e  dell’orma  dei  gottosi,  con 
dussero  a  questo  risultato,  che  i  gottosi  eliminano  in  media  meno  acido 
urico  degli  individui  normali  e  che  nel  sangue  dei  gottosi  si  trova  acido 
urico  in  proporzione  anzi  maggiore,  che  nel  sangue  degli  uomini  sani. 
Questa  ultima  proposizione  fu  dapprima  basata  sul  celebre  esperimento 
del  filo.  Se  nel  siero  di  sangue  di  un  gottoso,  dopo  lieve  acidificazione 
con  acido  acetico,  si  sospende  un  filo  di  cotone,  si  depositano  a  poco  a 
poco  su  questo  molti  cristalli  di  acido  urico,  facilmente  riconoscibili. 

Stabilito  il  fatto  del  ristagno  dell’acido  urico  nel  sangue,  sorgono 
spontaneamente  i  due  problemi  seguenti: 

1. °  per  qual  ragione  l’acido  urico,  ristagnando  nel  sangue,  possa 
farsi  causa  di  tanti  gravi  fenomeni  morbosi; 

2. °  quali  sono  i  fattori  che  determinano  l’accumulo  deiracido 
urico  nel  sangue. 

Sulla  prima  questione  regna  ancora  l’oscurità  più  completa,  poiché 
è  strano  che  una  sostanza,  quasi  priva  di  proprietà  tossiche,  quale  è 
l’acido  urico,  possa  produrre  lesioni  funzionali  e  anatomiche  così  gravi, 
come  son  quelle  che  si  manifestano  nell’uricemia  e  nella  gotta. 

Due  ipotesi  si  possono  formulare  in  tal  proposito. 

La  prima  è  quella,  che  l’acido  urico  o  gli  urati  agiscano  meccani¬ 
camente,  depositandosi  nelle  cellule  o  fuori  di  esse  e  modificandone 
quindi  la  funzionalità  o  le  condizioni  indispensabili  al  loro  metabolismo, 
quali  sono  principalmente  quelle  della  circolazione  dei  liquidi  nel  loro 
ambiente.  Questo  fatto  ha  certo  un’importanza  predominante  nella 
produzione  dei  fenomeni  infiammatori  dell’artrite  gottosa.  Ora  è  certo 
che,  date  le  proprietà  di  soluzione  specialissime  dell’acido  urico  e  degli 
urati,  la  precitazione  di  queste  sostanze  è  assai  facile  e  può  essere 
provocata  da  differenti  fattori. 

La  seconda  ipotesi  è,  che  nella  uricemia  e  nella  gotta  entri  in  giuoco 
un  fattore  tossico  endogeno,  e  cioè  che  le  stesse  condizioni,  che  deter¬ 
minano  e  favoriscono  l’accumulo  dell’acido  urico  nel  sangue,  siano 
causa  della  produzione  di  una  sostanza  velenosa,  alla  quale  si  dovrebbero 
le  alterazioni  funzionali  dei  tessuti.  Quali  poi  possano  essere  le  relazioni 
ulteriori  tra  questo  ipotetico  veleno  e  l’acido  urico,  e  se  ■  in  qual  modo 
esso  provochi  la  precipitazione  e  i  depositi  dell’acido  urico,  noi  non  sap¬ 
piamo,  nè  potremmo  in  alcun  modo  immaginare.  A  questi  fattori  tos¬ 
sici,  la  cui  esistenza,  come  sovra  abbiamo  accennato,  ci  sarebbe  dimo¬ 
strata  specialmente  dal  consumo  delle  proteine,  in  certi  periodi  della 
vita  degli  uricemici,  il  IsToorden  dà  una  grande  importanza  nella  pato¬ 
logia  della  gotta. 
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Per  riguardo  alla  seconda  questione,  e  cioè  sui  diversi  meccanismi, 
per  i  quali  si  può  accumulare  acido  urico  nel  sangue,  dobbiamo  prendere 
in  considerazione  i  punti  seguenti: 

1.  Produzione  eccessiva  di  acido  urico.  —  Questa  può  avvenire: 

a)  per  V  introduzione  alimentare  di  troppo  grandi  quantità 
di  sostanze  nucleiniche.  Si  è  già  visto,  come  il  genere  di  nutrizione 
abbia  importanza  per  lo  sviluppo  della  gotta:  tuttavia  questa  non  è  una 
condizione  eziologica  sufficiente.  ISTeirindividuo  normale  ad  una  maggior 
introduzione  di  purina  corrisponde  una  maggiore  eliminazione  di  essa, 
nè  si  ha  accumulo  di  acido  urico  nel  sangue.  D’altra  parte,  nei  gottosi 
gravi,  anche  la  dieta  completamente  apurinica  non  basta  talvolta  per 
impedire  il  ripetersi  degli  accessi. 

Però,  oltre  le  osservazioni  cliniche,  anche  certi  esperimenti  sugli 
animali  fanno  riconoscere  la  grande  importanza  dell’alimentazione 
nella  patogenesi  della  gotta.  Infatti,  basta  alimentare  i  polli  per  qualche 
settimana  con  sola  carne  (meglio  con  organi  ricchi  di  nucleine,  quali  il 
timo,  il  fegato,  il  rene,  la  milza  di  porco  o  di  bue)  per  vedere  in  essi  com¬ 
parire  tutti  i  sintomi  caratteristici  della  gotta  (Kionka,  Di  Cristina); 

b)  per  esagerata  produzione  endogena  d’acido  urico.  È  certo 
che  la  distruzione  di  elementi  nucleari  nell'organismo,  come  avviene 
principalnente  nella  leucemia,  durante  il  riassorbimento  dell’essudato 
pneumonico,  nelle  atrofìe  acute  del  fegato,  in  certe  forme  febbrili,  ecc., 
produce  un  aumento  dell’acido  urico  nel  sangue;  ma  per  la  via  dei  reni 
si  può  ben  presto  eliminare  questo  corpo  purinico,  e  allora  non  si  ma¬ 
nifestano  gli  altri  sintomi  dell’uricemia  e  della  gotta; 

c)  per  formazione  sintetica  di  acido  urico.  Poiché,  come  si  è 
visto,  la  sintesi  dei  corpi  purinici  è  un  fenomeno  comune  nel  regno  ani¬ 
male,  non  si  deve  trascurare  intieramente  questo  fattore,  quando  si 
vogliano  prendere  in  considerazione  tutte  le  possibili  cause  della  so- 
vraproduzione  dell’acido  urico.  È  vero  che  non  è  dimostrato,  che  nel 
ricambio  normale  dell’uomo  tali  processi  sintetici  in  realtà  si  verifichino, 
ma  non  si  può  escludere,  che  in  certe  anomalie  del  ricambio  si  stabi¬ 
liscano  le  condizioni  per  una  sintesi  dell’acido  urico.  Ricordiamo  qui 
ancora  una  volta  le  ricerche  del  Wiener,  che  (nei  polli)  vide  aumentare 
la  produzione  dell'acido  urico  dopo  la  somministrazione  di  acidi  con 
tre  atomi  di  carbonio  (acido  lattico,  acido  maionico,  acido  mesossa- 
lico)  e  inoltre  aggiungiamo,  che  teoricamente  sussiste  la  possibilità 
della  formazione  di  acido  urico  da  questi  acidi  (dopo  la  loro  trasforma¬ 
zione  in  acido  tartronico)  e  dall’urea.  Certe  intossicazioni  acide  non  po¬ 
trebbero  quindi  esser  causa  di  una  produzione  sintetica  di  acido  urico 
nell’ organismo  malato? 
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2.  Insufficiente  distruzione  di  acido  lirico.  —  La  mancanza  e 
l’ inattività  del  fermento  uricolitico,  che  si  trova  nel  fegato  e  forse 
anche  in  altri  tessuti,  può  essere,  almeno  negli  animali,  anche  una  ca¬ 
gione  dell’accumulo  dell’acido  urico  nel  sangue. 

Questo,  che  per  l’uri  cernia  prima  si  considerava  come  un  fattore 
saltuario,  dipendente  da  diverse  condizioni  morbose,  ora,  secondo  le 
conclusioni  del  Wiechowski  e  di  altri,  si  dovrebbe  ritenere  come  un 
fattore  permanente,  caratteristico  della  razza  umana,  la  quale,  fra  gli 
altri  mammiferi  avrebbe  il  triste  privilegio  di  non  poter  distruggere 
l’acido  urico. 

Le  manifestazioni  uricemiche  sono  infatti  malattie  essenzialmente 
umane,  che  in  modo  sperimentale  non  si  possono  riprodurre  se  non  negli 
uccelli  nei  quali  l’acido  urico  abbonda,  perchè  si  forma  per  sintesi. 

3.  Insufficiente  eliminazione  dell’ acido  urico.  —  Ciò  potrebbe  av¬ 
venire  per  due  ragioni,  e  cioè: 

a)  per  incapacità  dei  reni  a  separare  rapidamente  dal  sangue,  tutto 
l’acido  urico  che  esso  contiene.  A  questo  fattore  eziologico,  che  si  fonda 
sopratutto  sul  fatto  delle  alterazioni  renali,  che  quasi  sempre  accom¬ 
pagnano  la  gotta  grave  ed  avanzata,  fu  data  la  massima  importanza 
dal  Garrod  e  dopo  di  lui  dal  Levison  e  dal  Kolisch,  cosicché  sorse  una 
vera  teoria  renale  della  gotta.  E  questa  idea  fu  di  recente  ripresa,  e  si 
affermò  anche,  che,  in  quei  gottosi,  in  cui  non  esistono  segni  di  nefrite, 
vi  è  una  nefrite  latente. 

D’altra  parte  invece  altri  conclusero,  che  le  lesioni  dei  reni  dei 
gottosi  sono  soltanto  una  conseguenza  deH’uricemia. 

Umber  ha  di  recente  confermato  quanto  si  è  detto  a  pag.  98 
osservando  che  l’acido  urico,  iniettato  per  via  endovenosa  nei  gottosi, 
viene  irregolarmente  eliminato  e  in  parte  trattenuto,  mentre  negli  in¬ 
dividui  normali,  aH’iniezione  endovenosa  sussegue  una  rapida  e  completa 
eliminazione  di  tale  sostanza:  e  anche  nei  nefritici  avviene  questo  fe¬ 
nomeno,  tanto  che  si  è  concluso,  che,  in  molte  lesioni  renali  croniche, 
reliminazione  dell’acido  urico  non  è  per  niente  resa  più  diffìcile; 

b)  perchè  l’acido  urico  si  trovi  nel  sangue  in  una  combinazione 
non  eliminabile.  Il  Noorden,  riprendendo  queste  idee,  esprime  l’ipo¬ 
tesi  che,  affinchè  l’acido  urico  possa  venire  trasportato  od  eliminato? 
è  necessario  che  esso  jDassi,  sotto  l’azione  di  fermenti  speciali,  da  certe 
combinazioni  non  eliminabili  in  altre  più  facilmente  solubili  e  capaci 
di  passare  attraverso  il  filtro  renale. 

La  ragione  patogene tica  dell'uricemia  e  della  gotta  dovrebbe  quindi 
cercarsi  in  anomalie  di  questi  fermenti,  nell’impossibilità  delle  suddette 
trasformazioni  dell’acido  urico. 
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4.  V aviazioni  della,  solubilità  dell  acido  uvico  e  Maggiore  affinità 
dei  tessuti  per  V acido  urico.  —  Con  tali  questioni  si  è  di  recente  portato 
il  problema  della  patogenesi  dell’uricemia  e  della  gotta  in  un  campo 
prevalentemente  fisico-chimico. 

!i  acido  urico  è  una  sostanza  assai  poco  solubile  nell’acqua’,  nol- 
l’acqna  a  18°  se  ne  scioglie  una  parte  su  38.000  (His  e  Pauli),  La  sua 
solubilità  varia  poi  moltissimo  per  differenti  cause.  Esaminiamone 
alcune: 

Anzitutto  la  presenza  di  alcali  nel  solvente.  Si  formano  così 
urati  (urato  monosodico,  disodico,  quadriurati  secondo  Bence- Jones 
e  Roberts)  i  quali  sono  diversamente  solubili.  Nel  sangue,  la  presenza 
di  anidride  carbonica  e  il  grado  dell’alcalinità  possono  certamente 
influenzare  la  solubilità  di  questi  urati:  tuttavia  non  si  deve  dare  alla 
questione  deH’alcalinità  del  sangue,  nei  riguardi  della  patogenesi  della 
gotta,  l’importanza  che  da  molti  patologi  si  usava  assegnare,  fino  a  con¬ 
siderare  la  gotta  come  la  conseguenza  di  un  acidosi  del  sangue,  e  a  fon¬ 
dare  una  terapia  di  questa  malattia  sull’uso  delle  acque  alcaline,  come 
mezzo  per  rialzare  l’alcalinità  del  sangue.  Ma  si  sa  adesso,  che  una 
concezione  tanto  semplice  della  patogenesi  della  gotta  non  regge  più. 

In  secondo  luogo  vi  sono  da  considerare  le  forme  tautomere  dell’a- 
cido  urico,  in  riguardo  alla  loro  solubilità  Queste  forme  tautomere 
sono  due,  la  lattamica  e  la  lattimica.  Esse  differiscono  tra  loro  per  dif¬ 
ferenti  posizioni  atomiche,  intramolecolari. 

I  sali  lattamici  si  trasformano  nei  latti  mici  assai  facilmente,  per 
semplice  dissolvimento  in  acqua  e  con  ciò  precipitano,  perchè  i  secondi 
sono  assai  meno  solubili  dei  primi  (circa  %  di  meno). 

Una  tale  trasformazione  sembra  in  realtà  avvenire  anche  nel  sangue 
circolante,  ma  ciò  non  ostante,  non  si  può  dire,  che  il  sangue  dei  gottosi, 
sia  una  soluzione  soprasatura  di  urato  sodico,  nè  quindi  i  depositi 
di  acido  urico  o  di  urati  si  possono  senz’altro  riferire  ad  una  precipita¬ 
zione  per  sovrasaturazione.  Klemperer  infatti  ha  constatato,  che  il  sangue 
dei  gottosi,  anche  nel  periodo  dell’accesso,  o  prima,  è  ancora  capace  di 
sciogliere  dell’acido  urico. 

In  terzo  luogo  vi  è  da  osservare,  che  la  solubilità  dell’acido  urico 
è  assai  influenzata  dalla  presenza  di  altre  sostanze  nel  sovente. 

Le  proteine  del  sangue  innalzano  la  solubilità  dell’acido  urico; 
in  altre  parole,  questo  si  scioglie  più  nel  plasma  che  nell’acqua  pura. 
E  così  pure  modificano  la  solubilità  dell’acido  urico  l'acido  nucleinico, 
l’acido  timinico  e  forse  anche  gli  aminoacidi.  Secondo  Minkowski, 
avverrebbe  una  combinazione  fra  l’acido  urico  e  l’acido  nucleinico 
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e  il  prodotto  di  tale  reazione  sarebbe  più  facilmente  solubile,  trasporta¬ 
bile  ed  eliminabile  che  non  l’acido  urico  solo. 

Da  queste  poche  notizie  si  vede,  quanto  sia  complesso  il  problema 
della  solubilità  dell’acido  urico  nel  sangue,  e  come  incerte  ancora  siano 
le  nostre  conoscenze  su  questo  argomento,  tanto  importante  per  la 
patogenesi  della  gotta. 

Collegato  a  questo  problema  è  l’altro  dell’affinità,  che  posseggono 
i  diversi  tessuti  per  l’acido  urico,  in  modo  che  si  possa  spiegare,  perchè 
avvengano  precipitazioni  di  acido  urico  (o  di  urati)  quasi  sempre  in 
determinati  luoghi  dell’organismo. 

Secondo  Umber  nei.  gottosi  sussiste  una  maggiore  affinità  dei 
tessuti  in  genere  per  l’acido  urico  e  ciò  spiegherebbe  la  ragione  della 
irregolare  e  insufficiente  eliminazione  o  della  ritenzione  totale  di  questa 
sostanza  che  è  spesso  così  palese  nei  gottosi,  dopo  una  ricca  nutrizione 
purinica. 

Le  osservazioni  cliniche  e  anafomopatologiche  dimostrano,  che 
le  cartilagini,  i  tendini,  le  capsule  articolari,  i  muscoli,  la  pelle  sono  le 
sedi  più  frequenti  di  depositi  urici  e  cioè  che  questi  tessuti  hanno  una 
grande  affinità  di  assorbimento  per  questa  sostanza. 

In  riguardo  alle  cartilagini  tale  conclusione  è  confermata  dalle 
interessanti  ricerche  in  vitro,  fatte  da  Almagià. 

Ma  per  ora  non  sappiamo  determinare  le  ragioni  fìsico- chimiche  o 
chimiche  di  questa  maggiore  affinità  di  certi  tessuti  (specialmente  nei  got¬ 
tosi)  verso  l’acido  urico.  Si  crede,  per  es.  (von  Loghem),  che  la  facoltà 
assorbente,  che, il  tessuto  cartilagineo  mostra  per  l’acido  urico,  dipenda 
dall’alto  contenuto  in  sodio,  che  ha  questo  tessuto  medesimo:  tale 
facoltà  è  aumentata  per  azione  di  acidi,  diminuita  per  azione  di 
alcali. 

Per  ora  tuttavia  le  nostre  cognizioni  in  proposito  sono  assai  scarse 
e  questo  è  un  bel  campo  di  ricerche  fìsico -chimiche  e  chimiche,  ancora 
aperto,  per  gli  studiosi  della  patogenesi  della  gotta. 

Per  concludere  su  questo  argomento  diremo  che,  come  per  le  altre 
malattie  del  ricambio,  così  anche  per  l’uricemia  è  impossibile  accettare 
una  teoria  patogenica  unitaria.  Come  ora  abbiamo  visto,  molti  sono  i 
fattori  da  cui  possono  dipendere  le  anomalie  del  ricambio  dei  corpi 
purinici:  a  nessuno  di  questi  si  può  dare  un’importanza  assoluta  ed 
esclusiva;  gli  uni  o  gli  altri  j>ossono  preponderare  nei  diversi  casi  e  pos¬ 
sono  essere  la  causa  diretta  dell’accumulo  dell’acido  urico  nel  sangue 
e  delle  varie  manifestazioni  morbose  deH’urieemia. 
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PARTE  SECONDA 

PATOLOGIA  DELL’ECONOMIA  CALORICA 


CAPITOLO  PEIMO 

Termogenesi  e  regolazione  del  calore. 

I.  —  La  termogenesi  e  gli  apparecchi  calorimetrici. 

Le  opinioni  che  gli  antichi  avevano  circa  l’origine  del  calore  ani¬ 
male  rispecchiavano  le  idee  dominanti  dei  tempi.  Per  alcuni  si  trattava 
di  essenza  vitale;  per  altri,  come  George  Martine,  fisico  e  medico  inglese 
(1751),  il  calore  animale  era  prodotto  dallo  sfregamento  dei  globuli 
del  sangue  nei  vasi  capillari;  Haller  formulò  diverse  ipotesi,  come  quella 
dell’azione  elettrica  o  della  fermentazione  del  sangue,  ma  egli  pensava 
che,  sopratutto,  l’origine  del  calore  risiedesse  nel  cuore. 

Crawford  (1779),  che  per  il  primo  costruì  un  calorimetro,  cercò 
di  determinare  sperimentalmente  la  quantità  di  calore  prodotta  dagli 
animali,  ma  l’imperfezione  della  ricerca,  che  gli  dava  risultati  numerici 
disparati,  lo  condusse  ad  attenersi  alle  idee  del  flogisto,  del  calore  as¬ 
soluto,  ecc. 

Tutte  le  antiche  ipotesi  caddero  completamente,  dopo  i  classici 

•  -  * 

esperimenti  del  celebre  chimico  francese  Lavoisier  (1789),  che  sostenne 
esser  il  calore  animale  di  origine  chimica,  e  generarsi  nelle  mutue  rea¬ 
zioni  molecolari,  come  qualsiasi  altra  sorta  di  calore.  «  La  conservazione 
del  calore  animale,  scrisse  Lavoisier,  è  dovuta,  almeno  in  gran  parte, 
al  calore  che  produce  la  combinazione  dell’aria  pura,  respirata  dagli 
animali,  con  la  base  dell’aria  fissa  fornitagli  dal  sangue  ».  I  rapporti, 
che  esistono  tra  il  calore  animale  e  la  respirazione,  la  traspirazione,  la 
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digestione,  il  lavoro  che  l’animale  stesso  compie,  sono  sintetizzati, 
dal  Lavoisier  colle  seguenti  proposizioni: 

1. °  Tarla  dell’atmosfera  fornisce  l’ossigeno,  il  sangue  fornisce  il 
combustibile,  e  gli  alimenti  restituiscono  al  sangue  ciò  che  esso  perde 
con  la  respirazione: 

2. °  il  movimento  e  il  lavoro  dei  muscoli  producono  la  maggior 
parte  dell’acido  carbonico; 

3. °  la  traspirazione  regola  la  quantità  di  calore  perduta. 

Il  metodo  impiegato  da  Lavoisier  e  da  Laplace  è,  nelle  sue  linee 
generali,  usato  ancor  oggi,  e  consiste  nel  determinare  sperimentalmente 
da  una  parte  il  calore  sviluppato  da  un  animale  in  un  dato  tempo,  e 
dall’altra  la  grandezza  delle  reazioni  chimiche,  che  avvengono  nell’ani¬ 
male  stesso  e  che  danno  origine  al  calore.  Inoltre  Lavoisier  e  Laplace 
tentarono  di  stabilire  col  calcolo  teorico  la  quantità  di  calore,  che  queste 
reazioni  chimiche  svilupperebbero,  se  avvenissero  in  modo  da  poter 
essere  esattamente  valutate,  come  si  può  fare  con  un  calorimetro. 
Questi  autori  sperimentarono  sulle  cavie,  e  trovarono,  che  questi  due 
valori,  senza  coincidere  esattamente,  pure  concordano  in  maniera  suffi¬ 
ciente,  per  poter  stabilire  l'origine  chimica  del  calore  animale.  Infatti, 
il  rapporto  tra  il  calcolo  teorico  e  quello  ottenuto  con  l’esperienza  fu 
di  0,96,  vale  a  dire  una  cifra  molto  vicina  all’unità.  E  così  il  Lavoisier 
concluse  con  la  celebre  frase,  che  è  restata  uno  dei  principi  fondamentali 
della  biologia:  «  La  vita  è  una  funzione  chimica  ». 

Dai  tempi  del  Lavoisier  ad  oggi  molto  cammino  ha  fatto  la  chi¬ 
mica  degli  organismi  viventi  e  si  è  riconosciuto,  che  l’ossidazione  del 
materiale  combustibile  avviene  in  principal  modo  nei  tessuti,  a  cui  il 
sangue  porta  il  nutrimento  e  l’ossigeno  e  che,  oltre  alla  grande  quantità 
di  calore,  prodotto  dalla  combustione  degli  alimenti  e  delle  sostanze  im¬ 
magazzinate  dagli  organismi,  oltre  al  calore  di  formazione  nelle  reazioni 
delle  sostanze  organiche  fra  loro,  vi  sono  anche  quantità  di  calore,  che 
sono  date  dal  cambiamento  di  stato  di  aggregazione,  dalla  soluzione, 
dalla  diluizione,  dalla  neutralizzazione,  ecc.,  fenomeni  tutti  che  sono 
oggi  abbastanza  bene  studiati  termodinamicamente,  ancorché  la  dif¬ 
ficoltà  della  ricerca  sia  veramente  grande  e  poco  applicabile  agli  animali. 

Ma,  a  lato  di  queste  trasformazioni  della  materia  vivente,  che  sono 
capaci  di  sviluppare  calore,  che  sono,  come  si  dice,  esotermiche ,  è  ne¬ 
cessario  notare,  che  altre  reazioni  chimiche,  come  i  processi  di  sintesi, 
di  riduzione  e  di  disidratazione,  avvengono  con  assorbimento  di  calore, 
e  tali  processi  sono  perciò  chiamati  endotermici. 

Ma  la  somma  di  queste  tonalità  di  calore  negative  è,  negli  organismi 
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viventi,  sempre  di  gran  lunga  inferiore  alla  somma  delle  tonalità  calo¬ 
riche  positive  delle  combustioni,  e  quindi,  anche  se  la  quantità  di  queste 
reazioni  endotermiche  varia,  non  ne  risulta  alcuna  modificazione  sensi¬ 
bile  per  l’economia  del  calore:  in  altre  parole  queste  tonalità  di  calore 
sono  intieramente  trascurabili  nelle  trasformazioni  energetiche  degli 
organismi. 

Quali  altre  sorgenti  di  calore  in  tutti  gli  esseri  viventi  si  debbono 
considerare  gli  attriti ,  che  si  producono  nello  scorrimento  dei  liquidi 
entro  i  vasi,  negli  sfregamenti  delle  superfìci  articolari  e  dei  fasci  mu¬ 
scolari.  tra  loro  e  con  gli  organi  circonvicini;  ma  sulla  grandezza  di  questo 
quantità  di  calore  non  abbiamo  alcuna  determinazione  precisa. 

Il  calore,  che  in  questi  modi  si  è  originato  nell’ organismo,  o  che 
anche  vi  è  stato  introdotto  sotto  forma  attuale  (riscaldamento  del  corpo 
per  il  contatto  di  oggetti  caldi,  introduzione  di  cibi  o  di  bevande  calde), 
abbandona  il  corpo  dell’uomo  in  vari  modi,  e  cioè  per  irradiazione 
della  superfìcie  del  corpo,  per  diffusione  nel  contatto  dell’ambiente 
più  freddo,  per  evaporazione  della  superfìcie  cutanea  e  della  superfìcie 
polmonare  e  finalmente  per  l’ eliminazione  dei  prodotti  escretivi 
(orina  e  feci),  che  hanno  la  temperatura  del  corpo. 

Riportiamo  qui  un  bilancio  calorico  del  Vierordt  riguardante 
una  produzione  di  247 4  calorie  in  un  uomo  normale,  a  riposo,  nelle .24  ore. 


Calore  eliminato  per  irradiazione . 

Calore  eliminato  con  l’evaporazione  pol¬ 
monare  (330  gr.  d’acqua)  . 

Calore  eliminato  con  l’evaporazione  cuta¬ 
nea  (660  gr.  di  acqua) . 

Calore  impiegato  nel  riscaldamento  del¬ 
l’aria  inspirata  e  che  si  perde  nell’e¬ 
spirazione  . 

Calore  perduto  con  l’orina  e  con  le  feci  .  .  . 


1780 

calorie 

cioè 

73.0 

0/ 

/o 

190 

» 

» 

7.2 

» 

380 

»• 

» 

14.5 

» 

80 

)) 

)> 

3.5 

» 

44 

)) 

1.8 

» 

Totale  2474  »  »  100. 0  » 


Ora,  negli  animali  superiori,  l’eìiminazione  del  calore  è,  in  grazia 
di  speciali  meccanismi,  regolata  per  tal  modo,  che  essa  è  sempre  eguale 
alla  sua  produzione  e  perciò  la  quantità  di  calore,  che  rimane  nei  nostri 
tessuti,  è  sempre  la  stessa;  quindi  la  temperatura  è  costante  (vedi  il 
capitolo  seguente). 

E  così  dalle  misurazioni  della  temperatura,  che  sono  le  più  semplici 
e  facili,  non  si  può  trarre  alcun  dato  per  determinare  la  quantità 
del  calore  prodottosi  in  un  organismo  od  eliminato  da  esso,  mentre  ciò 
ha  una  grande  importanza  per  stabilire  1  intensità  delle  azioni  bio¬ 
chimiche,  che  avvengono  in  un  organismo  sano  ed  ammalato,  per  sta¬ 
bilire  infine  il  suo  bilancio  energetico. 
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Per  tali  studi  adunque  sono  stati  immaginati  e  costrutti  speciali 
apparecchi,  che  si  chiamano  calorimetri. 

I  primi  esperimenti  di  calorimetria ,  come  si  è  già  accennato,  si  devono 
al  Lavoisier  ed  al  Laplace.  Essi  tenevano,  per  alcun  tempo,  una  cavia 
in  una  scatola  circondata  di  ghiaccio:  conoscendo  il  calore  di  fusione  del 
ghiaccio  e  la  quantità  di  ghiaccio  fuso,  si  avevano  i  dati  sufficienti  per 
determinare  la  quantità  di  calore  prodotto  dall’animale.  Più  tardi  il 
Piumpford  costruì  un  calorimetro  ad  acqua ,  che  consisteva  in  una  cas¬ 
setta  circondata  da  una  quantità  determinata  di  acqua,  di  cui  si  cono¬ 
sceva  anche  la  temperatura  prima  dell’  esperimento.  Misurando  la 
temperatura  delLacqua  alla  fine  dell’esperimento,  e  conoscendo  il  ca¬ 
lore  specifico  dell’acqua  stessa,  si  poteva  determinare  la  quantità  di 
calore,  che  era  passata  nell’acqua,  e  che  sim:a  sviluppata  dal  corpo  del- 
l’animale.  Su  questo  tipo  è  anche  costruito  il  calorimetro  del  Dulong, 
che  è  il  più  in  uso  per  gli  esperimenti  sugli  animali. 

II  d’Arsonval  ideò  un  calorimetro  ad  aria ,  mediante  il  quale  si 
può  determinare  il  calore,  prodotto  da  un  animale,  sia  con  l’aumento 
della  temperatura  dell’aria,  sia  con  l’aumento  del  volume  dell’aria 
stessa. 

Per  gli  esperimenti  sul  l’uomo  dobbiamo  ricordare  il  grande  calo¬ 
rimetro  d’Atwater  e  Posa,  destinato  a  studiare  in  modo  completo 
la  somma  del  ricambio  energetico  dell’uomo  nel  digiuno  e  nell’alimen¬ 
tazione,  nel  riposo,  e  durante  il  lavoro  meccanico.  Si  tratta  di  un  apparec¬ 
chio  grandioso  e  delicato:  d’una  vera  stanzetta  calorimetrica,  in  cui  l’in¬ 
dividuo  in  esperimento  può  rimanere  per  vari  giorni  ed  in  cui  può  ese¬ 
guire  un  lavoro,  misurabile  esattamente  mediante  il  cosidetto  biciclo 
ergometrico.  Tutto  il  calore  prodotto  dall’individuo  in  esame  è  determi¬ 
nato  esattamente  mediante  la  misura  del  volume  e  della  temperatuta 
di  una  quantità  di  acqua,  che  passa  in  una  serie  di  tubi  metallici  con¬ 
tenuti  nella  camera. 

II.  —  Variazioni  nella  produzione  e  nell’eliminazione 

DEL  CALORE. 

La  quantità  di  calore,  che  nell’unità  di  tempo  produce  un  orga¬ 
nismo,  quale  si  può  misurare  con  i  suddetti  metodi  calorimetrici, 

non  è  sempre  la  stessa. 

La  termogenesi  è  soggetta  a  considerevoli  variazioni  per  influenze 
esterne  ed  interne:  alcune  di  queste  variazioni  sono  fisiologiche,  altre 
sono  di  natura  morbosa.  Così  pure  per  condizioni  diverse,  può  variare 
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l’ eliminazione  del  calore.  Allora,  fino  a  che  Porganismo  è  normale, 
ima  maggiore  eli mir  azione  è  subito  compensata  da  una  maggior  pro¬ 
duzione  del  calore,  il  bilancio  calorico  non  cambia  e  cioè  la  tempera¬ 
tura  oscilla  di  poco  intorno  al  livello  fisiologico. 

Se  invece  certi  meccanismi  di  regolazione,  di  cui  ora  tratteremo, 
sono  alterati,  allora  le  variazioni  deireliminazione  del  calore  non  sono 
più  compensate  dalla  termogenesi,  e  la  temperatura  del  corpo  cambia 
al  di  là  dei  limiti  fisiologici. 

1.  Variazioni  del  ricambio  calorico  secondo  la  specie  animale ,  se¬ 
condo  il  peso  e  la  superficie  del  corpo.  —  Numerosi  esperimenti,  fra  i 
quali  più  specialmente  quelli  di  Pettenkofer  e  Yoit,  dimostrarono, 
che  gli  animali  omeotermi  di  piccolo  volume  hanno  un  ricambio  mate¬ 
riale  più  attivo  che  i  grossi,  e  che  gli  uccelli  hanno  il  ricambio  più  attivo 
di  tutti  i  vertebrati  a  temperatura  costante.  Risultati  corrispondenti 
a  questi  dettero,  a  tal  riguardo,  gli  esperimenti  di  calorimetria,  i  quali 
dimostrarono  appunto,  che,  negli  animali  piccoli,  si  ha  relativamente 
una  produzione,  e  quindi  anche  un’  eliminazione,  di  calore  maggiore 
che  negli  animali  grossi. 

È  stata  a  questo  proposito  formulata  la  legge  seguente  (legge  di 
Rosenthal):  la  produzione  di  calore  negli  animali  a  temperatura  costante 
è,  rimanendo  costanti  tutte  le  altre  condizioni,  proporzionale  alla  radice 
cubica  del  peso  del  corpo.  Cioè  indicando  con  C  la  quantità  di  calore 
prodotta,  con  P  il  peso  del  corpo  di  un  animale  e  con  R  una  costante, 
che  si  riferisce  alla  specie  animale  in  esperimento,  ed  è  49  per  il  cane, 
33  per  il  coniglio,  si  ha 

3  _ 

C  =  R  |/P. 

Secondo  il  Richet  il  rapporto  fra  il  calore  prodotto  e  la  superfìcie 
del  corpo  è  presso  a  poco  la  stessa  in  tutti  gli  animali  a  temperatura 
costante,  qualunque  sia  la  loro  grandezza  e  il  loro  peso.  Infatti,  per  un 
metro  quadrato  di  superfìcie,  le  calorie  prodotte  in  24  ore  sono 


nei  cani  . 

.  1128 

Richet 

nei  conigli  grossi  . 

.  1135 

» 

nei  conigli  piccoli . 

.  1140 

)) 

nelle  oche  . 

.  907 

)) 

nei  polli . 

.  1164 

Sigalas 

nelle  anatre . 

.  1164 

)) 

Nell’uomo  adulto  normale,  secondo  Atwater,  la  quantità  di  calore, 
prodotta  per  metro  quadrato  di  superficie  e  per  ora,  è  di  45,5  calorie; 
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nelle  24  ore  dunque  1920  calorie.  Secondo  ricerche  precedenti  di  Rubner 
questa  quantità  varia  nei  giovani  secondo  il  peso. 

Peso  Calorie  per  metro  quadrato  di  superficie 

emesse  in  24  ore 


ragazzi  di  4  Kgr.  1221 

»'  11  «  1343 

«  16  >»  1579 

»  23  »  1389 

»  30  »  1472 

»  40  »  1452 


Gli  animali,  che  hanno  la  pelle  nuda,  sono  soggetti  ad  una  assai 
maggiore  irradiazione,  al  contrario  una  fitta  pelliccia  protegge 
gli  animali  da  una  troppo  grande  perdita  di  calore.  Richet  ha  fatto  molti 
esperimenti  comparativi  fra  conigli  rasi  e  conigli  normali  ed  ha  visto 
che,  mentre  questi  ultimi  eliminavano  solo  3;32  calorie,  gli  altri  ne  davano 
fino  a  4,60. 

Anche  il  diverso  spessore  del  pannicolo  adiposo  sottocutaneo, 
esercitando  una  notevole  influenza  suireiiminazione  del  calore,  agisce 
indirettamente  sulla  produzione  termica  delLorganismo.  L 'obeso  è 
caratterizzato  da  una  superfìcie  d’irradiazione  troppo  grande  in  rap¬ 
porto  alla  massa  produttrice  di  calore  e  quindi,  contrariamente  all’o- 
pinione  comune,  si  trova  in  una  situazione  sfavorevole  per  resistere 
al  freddo.  Ciò  del  resto  si  verifica  anche  nell’individuo  emaciato ,  in  cui  la 
massa  produttrice  di  calore  è  molto  ristretta,  mentre  la  superfìcie  non 
è  altrettanto  diminuita.  La  condizione  ottima  è  nell’individuo  in  cui  il 
peso  è  armonico  colla  superfìcie  del  corpo  ed  in  cui  le  masse  muscolari, 
generatrici  di  calore,  sono  massime  e  la  superfìcie  è  minima. 

2.  V aviazioni  dipendenti  dalla  temperatura  dell’ ambiente.  —  Poi¬ 
ché  in  tutti  gli  animali  a  temperatura  costante  la  produzione  del  calore, 
dipende  dall’eliminazione,  la  quale,  per  la  legge  di  Newton,  è  tanto 
maggiore  quanto  più  bassa  è  la  temperatura  dell’ambiente  e  viceversa, 
anche  per  la  termogenesi  non  è  indifferente  la  temperatura  dell’ambiente. 
Tratteremo  poi  dei  meccanismi  che  permettono  questa  regolazione; 
qui,  intanto,  noteremo  quanto  segue. 

Sino  a  che  le  variazioni  della  temperatura  dell’ambiente  non  val¬ 
gono  a  modificare  la  temperatura  interna  del  corpo  o  al  più  la  modi¬ 
ficano  di  pochi  decimi  di  grado,  vale  questo  principio,  che  in  un  ambiente 
assai  freddo  l’organismo  consuma  di  più  e  produce  più  calore,  e  in  un 
ambiente  caldo  avviene  il  fatto  contrario. 

È  noto  come  i  popoli,  che  vivono  in  climi  freddi,  abbiano  bisogne 
di  nutrirsi  di  più  e  di  consumare  sostanze  ad  alto  valore  energeticc 
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(grassi,  idrati  di  carbonio),  mentre  nei  climi  caldi  si  può  vivere  con 
assai  meno.  D’inverno  si  mangia  piu  che  d’estate;  il  clima  freddo  della 
montagna  eccita  straordinariamente  l’appetito,  che  cessa  quando  si 
torna  al  caldo  della  pianura.  Gli  esperimenti  di  Pfliiger,  di  Pettenkofer 
e  Voit,  di  Fredericq  concordemente  dimostrano,  che  il  ricambio  respi¬ 
ratorio  diminuisce,  quando  si  tenga  un  animale  a  temperatura  elevata, 
aumenta  nel  caso  contrario,  purché  la  temperatura  interna  dell’animale 
rimanga  al  livello  normale.  Fredericq,  sperimentando  su  sé  stesso; 
trovò  che  il  raffreddarsi,  restando  nudo  alla  temperatura  di  10°,  pro¬ 
vocava  un  aumento  del  consumo  d’ossigeno  dal  10  al  20  %.  È  stato 
anche  constatato,  che  il  glicogeno  di  un  animale  a  digiuno  diminuisce 
tanto  più  rapidamente,  quanto  più  bassa  è  la  temperatura  dell’ambiente. 
Anche  da  ricerche  calori  metriche  dirette  è  risultat  o  questo  fatto, 
e  si  è  visto,  che  l’eliminazione  del  calore  di  un  coniglio,  tenuto  in  un  ca¬ 
lorimetro  a  ghiaccio,  è  maggiore  delPeliminazione  termica  dello  stesso 
animale,  tenuto  entro  un  altro  calorimetro,  che  consenta  di  sperimentare 
ad  una  temperatura  più  elevata. 

Se  però  le  variazioni  della  temperatura  ambiente  sono  così  forti 
e  tali  da  modificare  di  qualche  grado  la  temperatura  dell’animale 
(come  per  es.,  accade  nel  bagno  freddo  o  caldo),  allora  succede  il  fatto 
contrario,  cioè  a  basse  temperature  diminuisce  la  produzione  di  calore 
e  ad  alte  temperature  aumenta:  ciò  perchè  l’intensità  delle  ossidazioni 
organiche,  come  di  qualsiasi  altra  reazione  chimica,  dipende  dalla  tem¬ 
peratura  a  cui  avvengono,  e  precisamente,  se  il  sangue  e  i  tessuti  sono 
più  freddi  le  ossidazioni  sono  minori  e  viceversa  (v.  pag.  134). 

3.  Influenza  del  lavoro  muscolare  sulla  termogenesi.  —  Nel  lavoro 
muscolare  vi  è  un  grande  dispendio  di  energia  e  perciò  esso  è  accompa¬ 
gnato  da  un’alta  produzione  di  calore.  Il  muscolo  è  una  macchina  a  ren- 
dimento  relativamente  basso  e,  tanto  le  ricerche  fatte  su  muscoli  iso¬ 
lati  (v.  quelle  recentissime  di  Galeotti),  quanto  le  ricerche  di  ricambio 
totale  energetico  nell’uomo  dimostrano,  che.  di  tutta  l’energia  consumata 
durante  il  lavoro,  solo  un  quinto  all’in circa  è  utilizzata,  mentre  i  quattro 
quinti  sono  dispersi  come  calore. 

Le  ricerche  più  importanti  sull’uomo  sono  quelle  fatte  da  Atwater. 
mediante  la  camera  calorimetrica  (v.  pag.  110),  che  permetteva  di  mi¬ 
surare  la  quantità  di  calore  prodotto  dall’uomo  in  esperimento  e  il  bi¬ 
ciclo  ergo  metrico  che  dava  il  lavoro  compiuto. 

Gli  esperimenti  eseguiti  in  questo  senso,  confrontati  con  i  dati 
ottenuti  nei  periodi  di  riposo,  dimostrano  che  il  calore  prodotto  dall  uomo 
si  raddoppia  per  un  lavoro  di  250.000  kgrm.,  si  triplica  per  un  lavoro 
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di  630.000  kgrm.,  si  quadruplica  e  anche  si  quintuplica  per  i  lavori 
eccessivi  di  750.000-1.000.000  kgrm. 

La  produzione  del  calore  aumenta  in  tutte  le  malattie,  accompa¬ 
gnate  da  intense  contrazioni  muscolari,  specialmente  se  si  tratta  di 
contrazioni  toniche,  che  son  quelle  che  sviluppano  maggiore  quantità 
di  calore.  Ciò  ha  luogo  in  molti  stati  convulsivi,  nell’eclampsia  e  sopra¬ 
tutto  nel  tetano,  negli  avvelenamenti  per  stricnina,  negli  avvelenamenti 
per  veratrina,  nella  tetania  parati  reopriva. 

4.  Influenza  del! alimentazione.  —  Poiché  la  sorgente  del  calore  ani¬ 
male  è  negli  alimenti,  è  naturale  pensare  che,  col  variare  di  questi, 
o  per  meglio  dire,  col  variare  delle  calorie  introdotte  cogli  alimenti, 
varii  anche  la  produzione  del  calore. 

Allorché  ad  un  animale  si  tolga  ogni  alimentazione,  il  diminuire 
della  produzione  del  calore,  in  principio,  è  piuttosto  lento  e  di  poco 
momento,  giacché  si  bruciano  gli  alimenti  immagazzinati  e  anche  i 
costituenti  dell’ organismo;  ma  negli  stati  avanzati  di  inanizione, 
la  produzione  del  calore  è  sempre  minore  e  ciò  fino  alla  morte  del- 
l’animale. 

Il  Ranke  trovò,  per  l’uomo,  le  seguenti  cifre,  in  riguardo  alla  prò 
duzione  del  calore,  secondo  differenti  modi  di  nutrizione: 


Con  nutrimento  carneo  .  2779  calorie 

»  »  vegetale .  2059  » 

»  »  misto  .  2200  ’  » 

Durante  il  digiuno .  2012  » 


5.  Influenza  del  sistema  nervoso.  —  Come  vedremo  nel  prossimo 

paragrafo,  la  termogenesi  è  sotto  la  dipendenza  del  sistema  nervoso 

e  questa  dipendenza  è  immediata  e  mediata;  immediata  in  quanto 

che  il  metabolismo  di  tutte  le  cellule  e  il  consumo  delle  sostanze  di  ri- 

• 

serva  sono  diretti  da  impulsi  nervosi;  mediata  in  quanto  che  è  per  opera- 
dei,  sistema  nervoso,  che  gli  organi  esercitano  le  loro  funzioni  «speci¬ 
fiche,  che,  per  es.,  i  muscoli  si  contraggono,  le  ghiandole  secernono,  ecc. 
e  poiché  questi  atti  sono  accompagnati  da  sviluppo  di  calore,  si  com¬ 
prende  come  l’economia  generale  dell’organjsmo  dipenda  in  questo 
modo  dalle  funzioni  nervose. 

Si  deve  qui  anche  notare,  che  le  modificazioni  funzionali  dei  centri 
nervosi,  che  producono  variazioni  della  termogenesi,  non  sono  mai 
disgiunte  da  variazioni  della  regolazione  del  calore,  onde  esse  più  che 
mai  ci  si  manifestano  con  cambiamenti  della  temperatura  del  corpo 
e  perciò  ne  parleremo  tra  poco.  Qui  ci  limiteremo  a  ricordare  alcuni 
gruppi  di  variazioni  termogenetiche,  dipendenti  dal  sistema  nervoso: 
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nel  sonno ,  normale  o  procurato  da  narcotici,  si  abbassa  la  pro¬ 
duzione  del  calore; 

negli  stati  di  depressione  nervosa  e  di  paralisi  si  abbassa  pure 
la  produzione  del  calore;  si  innalza  invece  negli  stati  di  eccitamento , 
nelle  psicosi  a  forma  maniaca,  ecc.; 

nelle  intossicazioni  del  sistema  nervoso  si  innalza  la  termoge¬ 
nesi,  quando  queste  intossicazioni  sono  accompagnate  da  eccitamento 
(sostanze  farmacologiche  o  tossiche  eccitanti)  si  abbassa  nel  caso  con¬ 
trario.  Nelle  autointossicazioni  pure  si  ha  lo  stesso  comportamento; 

nelle  / ebbri  tossiche  (o  tossico -infettive)  si  ha  un  aumento  o  una 
diminuzione  della  termogenesi,  come  vedremo  nel  capitolo  III; 

nelle  lesioni  del  sistema  nervoso  (cervelletto,  midollo  allungato) 
si  ha  in  genere  sovraproduzione  di  calore;  si  ha  diminuzione  quando 
queste  lesioni  sono  tali  da  abbassare  profondamente  le  funzionalità 
dei  centri  nervosi  (shock,  coma,  collasso). 

6.  Influenza  delle  ghiandole  a  secrezione  interna.  —  Non  vi  è  dubbio 

che  molti  ormoni  (v.  la  parte  Vili  di  questo  volume)  influenzano  assai 

la  produzione  del  calore,  in  quanto  che  regolano  il  ricambio  in  genere 

e  sovratntto  il  ricambio  degli  idrati  di  carbonio.  È  naturale  quindi 

che,  tanto  negli  animali  operati  d’asportazione  di  qualcuna  delle  ghian- 

dole  a  secrezione  interna,  quanto  negli  uomini,  ammalati  per  insuffi- 

* 

cienza  o  per  distruzione  di  queste  ghiandole,  si  abbiano  modificazioni 
profonde  della  termogenesi. 

Così  nell ’insufiì cienza  tiroidea,  al  rallentamento  del  ricambio 
corrisponde  un  abbassamento  della  termogenesi,  mentre  da  altra  parte, 
se  vi  è  mixedema,  sono  aumentate  le  condizioni  per  una  più  abbondante 
eliminazione  del  calore  e  così  la  temperatura  dei  soggetti  diviene 
subnormale.  Lo  stesso  avviene  nelle  distrofie  ipofìsarie,  pure  accompa¬ 
gnate  da  un  ricambio  più  basso  (Frank-Hochwart,  Gòtzel-Edheim, 
Falta). 

Nei  casi  di  insufficienza  del  sistema  cromaffine  vi  è  maggior  eli¬ 
minazione  del  calore  per  vasodilatazione  periferica,  mentre  l’eccesso 
dell’adrenalina  stimola  il  ricambio  e  la  termogenesi  da  una  parte,  e 
dall’altra,  per  la  vasocostrizione,  fa  diminuire  l’eliminazione  del  calore 
onde  la  temperatura  corporea  si  innalza. 

Nella  tetania  per  insufficienza  paratiroidea  si  eleva  pure  il  ricambio 
calorico  sovratutto  per  le  contrazioni  muscolari,  come  si  è  detto  prece¬ 
dentemente. 

Nell’iperfunzione  tiroidea,  quale  si  ha  per  l’uso  terapeutico 
di  preparati  tiroidei  e  nel  morbo  di  Basedow,  si  accelera  il  ricambio 
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ed  aumenta  quindi  il  numero  delle  calorie  prodette.  In  questi  ammalati, 
come  dice  il  Falta,  l’equilibrio  termico  è  assai  labile  e  per  minime  cause 
si  rompe  nel  senso  di  una  ipertermia. 

III.  —  Regolazione  del  calore. 

Affinché  la  temperatura  del  corpo  si  mantenga  costante  è  neces¬ 
sario,  che  la  quantità  di  calore  eliminata  sia  in  ogni  momento  uguale 
alla  quantità  di  calore,  prodottasi  nell’organismo.  Abbiamo  visto 
come,  per  molteplici  cause,  variino  tali  quantità,  e,  se  non  esistessero 
particolari  meccanismi,  mediante  i  qpali,  parallelamente  ai  rapidi 
aumenti  della  produzione  del  calore,  si  stabiliscono  condizioni  tali 
da  facilitare  reliminazione  rapida  del  calorico,  il  bilancio  fra  calore  pro¬ 
dotto  e  calore  emesso,  si  altererebbe  subito,  e  quindi  la  temperatura 
dell’organismo  farebbe  oscillazioni  tali,  che  sarebbero  incompatibili 
colla  vita. 

È  stato  calcolato  che,  se  non  esistessero  mezzi  di  rapido  raffredda¬ 
mento,  un  uomo  che  si  trovasse,  lavorando,  in  un  ambiente  di  15° 
o  16°  e  che  si  raffreddasse  soltanto  nelle  proporzioni  date  dalla  legge  di 
Newton,  dopo  14  ore  subirebbe  un  aumento  di  temperatura  di  circa  45°. 

D’altra  parte,  senza  questi  meccanismi  di  regolazione,  come  po¬ 
trebbe  mantenersi  intorno  a  37°  la  temperatura  di  individui,  viventi 
in  paesi  tropicali,  ove  quella  dell’ambiente  rimane  spesso  sopra  40°! 

Nel  considerare  i  fenomeni,  che  si  riferiscono  alla  regolazione  dei 
calore,  noi  dovremo  prendere  in  esame  due  fatti.  Da  un  lato  può  essere 
che  variino  le  condizioni  dei  mezzi  di  eliminazione  del  calore  e  allora 
su  queste  condizioni  deve  essere  regolata  la  produzione:  dall’altro  lato 
può  essere  che  varii  la  produzione  del  calore  dell’organismo  e  allora  si 
debbano  stabilire  condizioni,  per  cui  venga  modificata  l’eliminazione. 

In  tutti  i  casi  il  sistema  nervoso  ha  la  parte  principale  nei  mecca¬ 
nismi  di  regolazione.  Gli  elementi  nervosi  avvertono  le  minime  oscil¬ 
lazioni  della  temperatura,  cagionate  dagli  squilibri!  tra  produzione 
ed  eiiminazione  del  calore;  avvertito  lo  sbilancio,  si  adoprano  subito 
a  porvi  riparo  e  ristabilire  l’armonia. 

Per  riguardo  alla  regolazione  nella  produzione  del  calore,  detta  anche 
termoregolazione  chimica ,  sappiamo,  che  il  sistena  nervoso  è  capace 
di  dirigere  e  stimolare  le  azioni  biochimiche,  che  si  verificano  nei  tes¬ 
suti  (Hoppe-Seyler,  Liebermeister),  e  si  ritiene,  che  il  fatto  avvenga, 
a  modo  dei  riflessi:  dalle  estremità  sensitive  dei  nervi,  capaci  di  apprez- 
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zare  le  minime  variazioni  di  temperatura,  partono  eccitamenti  che  si 
trasmettono  ai  così  detti  centri  del  calore  o  centri  termo  genetici;  di  qui 
poi  partono  azioni  stimolatrici  o  inibitrici  dei  processi  di  combustione. 

Ma  non  si  hanno  nozioni  sicure  sulla  localizzazione  di  questi  centri 
termogenetici.  Secondo  Aronsohn  e  Sachs,  essi  sarebbero  situati  nelle 
parti  anteriori  dei  corpi  striati,  secondo  Ott,  nel  nucleo  lenticolare, 
nel  nucleo  caudato,  nella  lamina  cornea,  nella  parte  anteriore  ed  in¬ 
terna  del  talamo  ottico,  nella  regione  rolandica  della  corteccia  cere¬ 
brale,  nella  scissura  silviana. 

Secondo  Wood,  il  solo  centro  termogenetico  cerebrale,  indipendente 
dai  centri  dei  nervi  vasomotori,  è  situato  nel  ponte  ed  ha  azione 
inibitrice  su  centri  midollari  sottostanti. 

Sembra  inoltre,  che  una  parte  importante  della  regolazione  chi¬ 
mica  del  calore  spetti  ai  muscoli  e  agli  organi  addominali,  tra  cui  spe¬ 
cialmente  il  fegato.  Freund  ha  visto,  che  i  conigli,  i  quali,  in  seguito 
al  taglio  del  midollo  toracico,  conservano  solo  la  termo-regolazione 
chimica,  perdono  ogni  potere  di  regolazione,  se  si  recidono  loro  i  vaghi 
o  si  asportano  i  gangli  stellati. 

In  conclusione  si  può  dire,  che  non  vi  ha  dubbio  che  tutte  le  rea¬ 
zioni  biochimiche  cellulari,  per  le  quali  si  sviluppa  energia  attuale  e 
calore,  sono  sotto  l’immediata  dipendenza  di  cellule  gangliari  e  che  perciò 
la  termogenesi  è  regolata  dal  sistena  nervoso,  secondo  i  bisogni  dell’or¬ 
ganismo  per  mantenere  in  esso  l’equilibrio  termico. 

I  meccanismi  di  regolazione  nell ’  eliminazione  del  calore,  detti 
anche  meccanismi  di  termoregolazione  fisica ,  sono  anche  essi  sotto  il 
dominio  del  sistema  nervoso,  e  immediatamente  dipendono  da  quei 
centri,  che  mettono  in  azione  i  diversi  sistemi,  da  cui  l’eliminazione 
termica  dipende.  Ma  oltre  a  ciò,  sembra  che  vi  siano  centri  dominanti 
specifici  anche  per  questa  regolazione  e  a  tal  proposito  ricorderemo 
gli  interessanti  esperimenti  sui  piccioni  di  Lorine  van  Beneden,  dai  quali 
risulterebbe,  che  i  centri  suddetti  sono  localizzati  nei  corpi  striati. 
Secondo  il  Bichet,  i  centri  termoregolatori  son  situati  nel  mesencefalo 
e  le  lesioni  degli  emisferi  determinano  turbamenti  della  regolazione 
termica,  perchè  stimolano  il  mesencefalo. 

I  principali  meccanismi,  che  regolano  l’eliminazione  del  calore,  sono 
tre:  meccanismi  circolatori ,  meccanismi  secretori ,  meccanismi  respiratori. 

1.  Meccanismi  circolatori.  —  Allorché  aumenta  la  temperatura 
dell’ambiente,  e  quindi  diminuisce  l’eliminazione  del  calore  per  opera 
dell’irradiazione,  i  vasi  cutanei  si  dilatano  e  si  produce  una  maggiore 
irrigazione  della  pelle.  Contemporaneamente  aumenta  il  numero  delle 
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pulsasioni  del  cuore.  Così,  per  questi  due  fatti,  una  maggiore  quantità 
di  sangue  passa,  in  un  dato  intervallo  di  tempo,  nella  superfìcie  del 
corpo,  e  quindi  si  fa  più  viva  l’eliminazione  del  calore  del  sangue. 

Viceversa  l’abbassamento  della  temperatura  produce  restringimento 
dei  vasi  cutanei  e  diminuzione  nella  frequenza  delle  pulsazioni  cardiache; 
quindi  è  minore  la  quantità  di  sangue,  che  circola  nella  pelle,  e  pari¬ 
mente  minore  è  la  quantità  di  calore,  che  il  sangue  stesso  va  perdendo. 

L’Arsiaux,  per  rammentare  un  esperimento,  ha  visto  in  cani, 
aspersi  di  acqua  fredda,  un  rapido  aumento  della  pressione  sanguigna 
per  vasocostrizione  e  una  diminuzione  di  3-4  pulsazioni  cardiache 
per  minuto. 

Le  alterazioni  funzionali  vasomotorie,  che  durino  per  qualche 
tempo,  possono  modificare  assai  l'emissione  del  calore,  modificando  la 
circolazione  cutanea.  Così  Ri  che t  ha  visto  abbassarsi  fino  a  30-32° 
la  temperatura  di  animali  sottoposti  all  ’azione  del  cloralio,  che  appunto 
produce  una  forte  vasodilatazione;  cessato  poi  il  sonno,  cagionato 
da  questo  narcotico,  insieme  al  graduale  ritorno  dei  vasi  alle  condizioni 
normali,  si  rialzava  a  poco  a  poco  la  temperatura.  Invece,  durante  il 
brivido ,  cioè  durante  la  vasocostrizione  cutanea  generalizzata,  la  tem¬ 
peratura  va  innalzandosi  (v.  il  capitolo  III). 

2.  Meccanismi  secretori.  —  Come  è  noto,  la  secrezione  del  sudore  è, 
per  alcuni  animali,  uno  dei  mezzi  più  validi  per  aumentare  l’elimina- 
zione  del  calore,  allorché  questi  animali  stessi  si  trovano  in  condizioni, 
che  rendono  difficile  l’irradiazione  o  allorché  è  troppo  grande  la  pro¬ 
duzione  del  calore  come,  per  esempio,  nel  lavoro  muscolare. 

L 'abbondante  secrezione  del  sudore  è  provocata  da  eccitazioni 
termiche  della  pelle  e  dalla  maggiore  iniezione  sanguigna  della  pelle 
stessa.  Col  versarsi  del  secreto  all’esterno,  la  cute  viene  ad  essere  ba¬ 
gnata  da  un  liquido  facilmente  evaporabile,  ed  è  appunto  per  l’evapo¬ 
razione  di  questo,  che  essa  si  raffredda,  e  si  raffredda  il  sangue,  che  cir¬ 
cola  negli  strati  cutanei  superficiali. 

È  in  gran  parte  alla  sudorazione,  che  si  deve  la  possibilità  di  man¬ 
tenere  una  temperatura  fisiologica,  vivendo  in  ambienti,  che  hanno 
una  temperatura  maggiore  di  37°.  In  conseguenza  del  raffreddamento, 
prodotto  dall’evaporazione  del  sudore,  un  uomo  può  resistere  per  un 
periodo  di  tempo  piuttosto  lungo  in  una  stufa  secca  riscaldata  a  60°, 
e,  secondo  il  Richet,  per  alcuni  minuti  in  una  stufa  secca  riscaldata 
a  temperatura  ancora  più  elevata. 

Ma  se  l’ambiente  soprariscaldato  è  saturo  di  vapore  acqueo,  l’eva¬ 
porazione  del  sudore  è  nulla,  e  quindi,  non  potendo  entrare  in  azione 
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questo  meccanismo  di  regolazione,  la  resistenza  all’alta  temperatura 
non  è  più  possibile.  Per  questa  stessa  ragione  non  si  può  restare  a  lungo 
in  un  bagno,  di  cui  l’acqua  superi  i  43°-45°. 

Quando,  per  qualsiasi  altra  ragione,  la  secrezione  del  sudore  è 
difficile  e  scarsa,  come  avviene  per  esempio  nelle  malattìe  della  cute, 
o  quando  scarseggiano  le  bevande,  allora  viene  a  mancare  uno  dei  mezzi 
più  potenti  di  regolazione  termica,  l’organismo  male  si  adatta  agli 
aumenti  di  temperatura  dell’ambiente,  o  a  quelle  condizioni,  che  deter¬ 
minano  internamente  un  aumeuto  della  produzione  del  calore. 

3.  Meccanismi  respiratori.  —  Allorché  la  temperatura  del  corpo 
tende,  per  una  causa  qualsiasi,  ad  aumentare,  si  può  constatare  il  fatto 
di  una  maggior  frequenza  del  ritmo  respiratorio.  Ciò  ha  una  grande  impor¬ 
tanza  nel  meccanismo  di  regolazione  del  calore,  in  quanto,  per  esso, 
si  stabiliscono  condizioni  di  raffreddamento  dell’organismo. 

Infatti,  coll’aumento  del  numero  degli  atti  respiratori,  cresce 
la  quantità  d’aria,  che,  in  un  dato  intervallo  di  tempo,  passa  per  i 
polmoni,  e  viene  in  contatto  col  sangue;  onde  questo  si  raffredda, 
purché  naturalmente  la  temperatura  dell’ambiente  non  sorpassi  quella 
del  corpo. 

Inoltre  aumenta  pure  l’ evaporazione  della  superfìcie  respiratoria 
dei  polmoni  e  quindi,  anche  per  questo,  il  sangue  subisce  un  raffredda¬ 
mento. 

È  da  notare  però,  che,  per  la  maggior  frequenza  della  respira¬ 
zione,  aumentano  anche  i  processi  di  ossidazione  dell’organismo  e  quindi 
si  ha  anche  un  aumento  nella  produzione  del  calore:  ma  questo  plus 
viene  largamente  compensato  dal  raffreddamento,  dipendente  dalla 
maggior  frequenza  respiratoria  (Landois). 

In  alcuni  animali,  nei  quali  la  sudorazione  è  quasi  nulla,  il  mecca¬ 
nismo  di  regolazione  respiratoria  acquista  una  importanza  massima: 
così  nei  cani,  in  cui  il  numero  di  respirazióni  al  minuto  può,  in  ambienti 
soprariscaldati,  sorpassare  la  cifra  di  120  ( polipnea  termica). 

Secondo  il  Richet,  questa  polipnea  è  determinata  in  generale  da 
un’azione  riflessa,  partendo  l’eccitanento  dalle  terminazioni  nervose 
cutanee,  che  sono  le  prime  a  sentire  le  variazioni  di  temperatura  dell’am¬ 
biente  ( polipnea  termica  riflessa );  talvolta  però  può  essere  determinata 
anche  da  un  diretto  soprariscaldamento  dei  centri  respiratori  ( po¬ 
lipnea  termica  centrale)  (Langlois). 

Se  si  impedisce  la  polipnea  o  si  rende  difficile  la  ventilazione  pol¬ 
monare,  compare  subito  l’ipertermia.  Richet  ha  visto  morire,  con  tem¬ 
perature  elevatissime,  i  cani  posti  in  un  ambiente  riscaldato,  ai  quali 
aveva  legato  il  muso,  in  modo  da  ostacolare  la  respirazione. 
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Infine,  dovremmo  considerare  altri  meccanismi  di  regolazione  di  assai 
minor  importanza,  i  quali  non  agiscono  automaticamente,  ma  dipen¬ 
dono  da  azioni  volontarie.  Così  la  posizione  del  corpo;  e  noi  vediamo 
star  ranniceliiati  e  con  i  peli  e  le  penne  arruffate  gli  animali,  che  si 
trovano  in  un  ambiente  freddo,  ed  invece  espansi  e  con  le  membra  esteso 
gli  animali  esposti  al  caldo.  Inoltre  gli  animali  e  l’uomo  riscaldati  cer¬ 
cano  cibi  e  bevande  fredde.  L'uomo  finalmente  cerca  di  compensare 
gli  sbilanci  della  temperatura  esterna  e  di  modificare  la  quantità 
di  calore  eliminata  dalla  superfìcie  del  corpo  mediante  vestimenta 
adattate. 
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CAPITOLO  II. 

La  temperatura  del  corpo  e  le  sue  variazioni. 

I-  —  Considerazioni  generali  sulla  temperatura  del  corpo. 

Per  temperatura  di  un  corpo  s'intende,  come  è  noto,  il  rapporto 
tra  la  quantità  di  calore  che  possiede  il  corpo  stesso  e  il  prodotto  del 
calore  specifico  del  corpo  per  la  sua  massa. 

Le  temperature  si  misurano  con  apparecchi  da  tutti  conosciuti: 
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termometri,  termo  -  elettro -galvanometri.  I  termometri  abitualmente 
usati  sono  quelli,  che  ci  esprimono  le  variazioni  di  temperatura 
in  gradi  centigradi. 

Gli  animali,  nei  quali  esistono  i  meccanismi  di  regolazione,  consi¬ 
derati  nel  precedente  capitolo,  hanno  una  temperatura  costante  e  sono 
detti  a  sangue  caldo  od  omeotermi. 

In  altri  animali  invece  la  produzione  del  calore  è  piccola,  e  tale 
da  non  riuscire,  in  nessun  caso,  a  compensare  le  variazioni  di  tempe¬ 
ratura  dell’ambiente;  in  essi  non  esistono  quindi  neppure  meccanismi 
regolatori,  e  le  loro  temperature  oscillano  grandemente.  Questi  animali 
sono  comunemente  chiamati  a  sangue  freddo ,  per  quanto  ve  ne  siano 
alcuni,  che  possono  avere  temperature  anche  più  alte  di  certi  animali 
a  sangue  caldo.  Così  il  Richet  afferma  di  aver  trovato  la  temperatura 
di  39°  in  tartarughe,  che  aveva  posto  in  una  stufa  secca  a  38°.  Migliore 
è  quindi  la  denominazione,  anche  assai  usata,  di  animali  poicliilotermi. 

Noi  non  prenderemo  in  considerazione  le  variazioni  di  temperatura 
degli  animali  a  sangue  freddo,  e  ci  occuperemo,  esclusivamente,  di  quelle 
degli  animali  omeotermi. 

Dobbiamo  innanzi  tutto  notare,  che  all’espressione  di  temperatura 
costante  non  si  deve  dare  un  valore  assoluto:  è  noto,  infatti,  che  le  tem¬ 
perature  dell’uomo  e  dei  vertebrati  superiori  variano  per  moltissime 

condizioni. 

Però  i  limiti  di  variabilità  sono  relativamente  ristretti,  finché  du¬ 
rano  le  condizioni  fisiologiche;  si  allargano,  invece,  allorché  subentrano 
certe  condizioni  patologiche  dell’organimso. 

Secondo  il  Krehl,  le  oscillazioni  della  temperatura,  anche  in  condi¬ 
zioni  perfettamente  normali,  possono  essere  considerevoli  per  certe 
specie.  Egli  dà  le  seguenti  cifre: 


Cane  .  37°, 5  39°, 5 

Coniglio  .  38°, 3-38°, 9 

Cavia .  37°,  3-39°,  5 

Colombo .  41°, 0-42°, 5 

Gallo .  41°,0-42°,5 

Istrice .  34°, 8-35°, 5 

1.  Temperature  delle  varie  parti  del  corpo.  —  Anche  ad  un’osserva¬ 


zione  superficiale  si  rileva,  che  la  temperatura  del  corpo  non  è  la  stessa 
in  tutte  le  sue  parti,  e  le  ricerche  termometriche,  fatte  in  modo  pre¬ 
ciso  da  molti  autori,  hanno  ben  messo  in  evidenza  queste  differenze. 

Sono  state  misurate  le  temperature  dei  diversi  tessuti  ed  organi, 
interni,  delle  cavità  del  corpo  comunicanti  con  1  esterno  e  della  cute. 
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Il  sangue  venoso  mostra  forti  differenze  di  temperatura  nelle  varie 
parti  del  corpo;  al  contrario  il  sangue  arterioso  ha  quasi  da  per  tutto, 
la  stessa  temperatura. 

La  differenza  tra  la  temperatura  del  sangue  venoso  alla  periferia 
e  quella  dell’arterioso  può  importare  anche  alcuni  gradi  (Cl.  Bernard). 
Negli  animali  si  è  dimostrato,  che  questa  differenza  va  poi  diminuendo 
nelle  regioni  interne  del  corpo,  finché  si  è  visto  che,  nel  cuore,  è  più 
caldo  il  sangue  venoso  che  l’arterioso. 

Oltre  che  per  V irrigazione  sanguigna ,  la  temperatura  nei  diversi 
tessuti  può  variare  per  la  maggiore  o  minore  loro  attività  metabolica 
e  per  V irradiazione  a  cui,  a  seconda  delle  loro  situazione,  sono  soggetti. 

Per  riguardo  alle  variazioni  della  temperatura  di  certe  parti  del 
corpo,  in  rapporto  all’irrigazione  sanguigna,  è  da  notare  anzitutto 
l’importanza  dei  fenomeni  nervosi  vasomotori.  Alla  vasodilatazione, 
che  appunto  permette  una  circolazione  locale  più  ampia  e  più  veloce, 
si  congiunge  un  aumento  di  temperatura,  alla  vasocostrizione  una  dimi¬ 
nuzione.  Ciò  è  sovratutto  bene  evidente  nella  cute,  che  ha  una  tem¬ 
peratura  più  bassa  di  quella  del  sangue.  Quando  si  produce  la  vaso- 
dilatazione  (iperemia)  la  temperatura  della  pelle  tende  ad  avvicinarsi 
a  quella  del  sangue. 

Anche  nei  riflessi  vasomotori  sono  state  riscontrate  variazioni 
rapide  della  temperatura  della  cute.  Azzi  ha  visto  che,  all’applicazione 
di  uno  stimolo  freddo  in  aree  circoscritte  della  cute  (quali  la  palma  di 
una  mano,  la  pianta  di  un  piede,  la  fronte,  ecc.)  può  seguire  subito 
un  abbassamento  della  temperatura  di  altre  zone  lontane  della  cute 
e  della  mucosa  delle  cavità  orale.  Questo  abbassamento  può  raggiun¬ 
gere  il  valore  di  un  grado,  è  transitorio,  e  può  essere  seguito  da  una  rea¬ 
zione  vasomotoria,  che  riporta  la  temperatura  ad  un  livello  più  alto 
di  prima. 

A  questo  proposito  ricorderemo  anche  le  determinazioni  termo- 
elettriche  della  temperatura  dell’aria  espirata,  fatte  da  Galeotti  e  dai 
suoi  collaboratori.  Questa  temperatura,  che  senza  dubbio  èin  dipendenza 
della  temperatura  dei  polmoni,  ed  è  anzi  una  espressione  di  questa 
(come  del  resto  misure  termoelettriche  dirette  del  parenchima  pol¬ 
monare  hanno  dimostrato),  è  sempre  minore  di  quella  del  sangue,  oscilla 
fra  33°  e  35°,  e  varia  a  seconda  dell’irrigazione  sanguigna  polmonare. 

Le  osservazioni,  che  si  riferiscono  all’aumento  della  temperatura 
in  dipendenza  della  maggiore  funzionalità  dei  singoli  organi,  sono  assai 
numerose. 

Il  Becquerel  ed  il  Berchet  trovarono,  che  il  connettivo  sottocu- 
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taneo  ha,  nfcll’uomo,  una  temperatura  di  circa  due  gradi  minore  di  quella 
dei  muscoli  vicini:  questa  differenza  è  ancor  più  considerevole  allorché 
i  muscoli  hanno  lavorato  per  un  certo  tempo. 

Si  vide  un  notevole  aumento  della  temperatura  delle  ghiandole 
salivari  in  seguito  all’ eccitazione  dei  loro  nervi  secretori:  nel  fegato 
(Bernard  e  Cavazzani)  pure  in  condizioni  di  maggior  funzionalità; 
e  nel  cervello  durante  il  lavoro  psichico.  A  questo  proposito  vanno 
ricordati  gli  esperimenti  del  Mosso,  eseguite  non  solo  sugli  animali, 
ma  anche  sull’uomo  in  un  caso  di  permanente  apertura  della  scatola 
cranica  (v.  anche  pag.  126). 

Le  variazioni  di  temperatura  delle  parti  superficiali  del  corpo, 
dipendenti  dall’irradiazione,  si  fanno  sovratutto  sentire,  se  la  pelle  è 
scoperta  o  coperta  e  se  si  tratta  di  regioni  protette  per  la  loro  situazione 
anatomica.  Tutti  sanno  come  possa  diventare  fredda  la  superfìcie  delle 
mani,  dei  piedi  e  della  faccia  e  come  siano  invece  più  calde  le  regioni  del 
cavo  ascellare,  del  cavo  popliteo,  dell’inguine,  del  perineo  e  le  aperture 

t 

naturali  delTorganismo,  cosicché  si  usa  misurare  la  temperatura  cor¬ 
porea  appunto  in  queste  regioni.  Riportiamo  a  tal  riguardo  alcune  cifre. 

Temperatura  della  pelle,  coperta  dai  vestiti. 

Nel  mezzo  della  pianta  del  piede  .  32°, 26 

»  »  del  polpaccio  .  33°, 85 

»  »  ‘  della  coscia .  34°, 40 

Nel  cavo  popliteo  .  35°, 00 

Nella  piega  inguinale  .  35°, 80  (Davy) 

Nel  viso  . .  31°, 00 

Nella  cavità  ascellare  .  3 6°, 49  media  di  505  individui, 

(Landois) 

»  »  »  .  36°, 5-37°, 25  (Wunderlich) 

»  »  »  .  3  6°,  89  (Liebermeister) 

Temperatura  delle  cavità. 


Nella  bocca  .  37°,  19 

Nel  retto  .  3  8°, 01 

Nella  vagina .  38°, 30  (Landois) 

»  »  . .  37°, 7  (Jurgensen) 

v  »  .  3 7°, 3 5  (Wunderlich) 

»  »  .  37°, 35  (Jàger) 

»  »  .  37°,  19  (Oertmann) 

„  »  .  3  7°,  6  5  (Rebard) 


2.  Variazioni  della  temperatura  media  dell'uòmo.  —  La  somma  delle 
molteplici  condizioni  di  variabilità,  che  si  verificano  nella  vita  giorna¬ 
liera  di  ogni  individuo,  fa  si  che,  nel  decorso  delle  24  ore,  si  abbia  una 
variazione  continua  della  temperatura ,  la  quale  si  può  esprimere  gra- 
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floamente  mediante  una  curva,  in  cui  sull’ascissa  siano  riportate  le  oro 
della  giornata,  e  le  ordinate  rappresentino  le  corrispondenti  tempe¬ 
rature  (in  decimi  di  grado). 

E  allorché,  in  generale,  si  ripetono  ogni  giorno  le  stesse  condizioni 
di  variabilità,  allora  la  curva  quotidiana  (tale  è  il  nome  che  questa  curva 
ha  ricevuto)  si  ripete  ogni  giorno  in  modo  somigliante. 

Numerosissime  e  svariate  sono  le  cause  che  possono  far  oscillare» 
dentro  i  limiti  della  normalità,  la  temperatura  dell'uomo.  Il  considerare 
queste  variazioni  ha  una  notevole  importanza.  Da  un  lato  esse  spie- 

Pom.  Ani.  Pam. 
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Fig.  1.  — -  Oscillazioni  giornaliere  della  temperatura  corporea  secondo  Benedict  e 
Sneli  (da  Luciani).  La  curva  superiore  è  quella  solita  del  riposo,  la  curva  inferiore 
fu  ottenuta  dopo  aver  invertito  le  ore  dei  pasti  e  del  sonno. 


ganole  differenze  esistenti  tra  le  medie,  determinate  dai  vari  osservatori, 
come  temperature  normali ,  e  dall’altro  forniscono  criteri,  per  decidere 
quando  la  temperatura  esca  dai  limiti  fisiologici  e  sia  indizio  di  uno  stato 
anormale. 

Neir esaminare  le  condizioni  che  fanno  variare  la  temperatura 
dell’uomo  dobbiamo  ritornare  a  quanto  abbiamo  esposto  a  pag.  110. 
Si  comprende  infatti  come  cambiamenti  nella  produzione  e  nell’elimi- 
nazioEe  di  calore,  quando  siano  congiunti  a  insufficienza,  anche  tempo¬ 
ranea,  dei  meccanismi  di  regolazione,  conducano  a  modificazioni 
della  temperatura  del  corpo. 

3.  Cause  fisiologiche  di  variazioni  della  temperatura  media  del 
corpo.  —  a)  La  razza.  —  È  stato  osservato,  che  gli  individui  appar¬ 
tenenti  a  razze  tropicali  hanno  una  temperatura  media  maggiore 
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di  0,7-0, 8,  di  quella  di  europei,  viventi  nelle  stesse  regioni  tropicali. 
Perciò  si  concluse  (Jousset,  Davy),  che  questa  maggior  temperatura 
fosse  un  attributo  delle  razze  tropicali. 

Per  escludere  la  possibilità.,  che  questo  fatto  dipenda  invece 
soltanto  dalle  condizioni  dell’ambiente,  bisognerebbe,  dice  con  ragione 
il  Eichet,  fare  le  prove  opportune  su  individui  appartenenti  a  regioni 
tropicali,  dopoché  si  fossero  adattati  a  vivere  in  paese  temperato. 

Le  differenze  suddette  furono  di  0°,14  in  meno  per  gli  Indù,  di  0°,22 
in  più  per  mulatti  e  negri  (Maurel). 

b)  Il  sesso.  —  Lievi  sono  le  variazioni  dipendenti  dal  sesso. 
Il  Eoger  trovò  in  alcuni  giovanetti  una  media  di  37°,  107;  in  alcune 
ragazze  della  stessa  età  una  media  di  37°,  191. 

c )  L'età.  —  Il  Eichet  dà  la  seguente  tabella,  ottenuta  da  diverse 
medie  della  temperatura  ascellare  nelle  diverse  età: 


Al  momento  della  nascita 

una  mezz’ora  dopo  . 

durante  i  primi  6  giorni 


38°, 8 
36°, 6 
37°, 6 


nell’infanzia  e  nell’adolescenza  .  .  .  37°, 6-37°, 00 


nell’adulto  .  .  . 
nella  vecchiaia 


d)  Il  lavoro  muscolare.  —  Come  si  è  detto  a  pag.  113,  durante 
la  contrazione  dei  muscoli,  si  ha  una  grande  produzione  di  calore, 
e  non  solo  divengono  più  caldi  i  muscoli  stessi,  ma  anche  la  temperatura 
del  sangue  e  del  corpo,  in  genere,  può  aumentare  notevolmente. 

nell’uomo  l’aumento  della  temperatura  nella  fatica  può  raggiun¬ 
gere  il  valore  di  1°-.1°,2  (Davy,  Jùrgensen);  e  può  essere  tanto  più  no¬ 
tevole,  se,  per  le  condizioni  dell’ambiente,  remissione  del  calore  è  resa 
diffìcile,  o  se  gli  apparati  di  regolazione  del  calorico  non  funzionano 
perfettamente. 

Forel  si  è  molto  occupato  dei  cambiamenti  di  temperatura  nelle 
escursioni  in  montagna,  ed  ebbe  a  registrare  notevoli  aumenti  nella 
temperatura  interna  ed  esterna  del  corpo,  dopo  lunghe  fatiche.  I  fra¬ 
telli  Mosso  ripresero  questo  argomento,  e  con  alcune  tabelle  dimostra¬ 
rono  l’influenza,  che  la  marcia  e  le  ascensioni  esercitano  sulla  tempe¬ 
ratura.  Itegli  alpini  constatarono  aumenti  di  0°,3  e  0°.5;  in  uno  studente 
di  medicina  non  allenato,  invece,  l’aumento  nelle  prime  marcie  fu  di  2°, 2. 
Secondo  il  Mosso,  non  vi  è  dubbio,  che  l’allenamento  tende  a  mante¬ 
nere  la  temperatura  entro  la  norma,  anche  quando  la  fatica  sia  molto 
intensa.  Zuntz  ed  i  suoi  collaboratori  constatarono  che,  dopo  piccole 
marcie,  la  temperatura  oscillava  tra  37°, 9  e  38°, 9  e,  dopo  grandi  marco, 
poteva  salire  anche  fino  a  39°.l. 
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Più  recenti  ricerche  di  Galeotti  hanno  pure  condotto  ad  eguali  ri¬ 
sultati.  Egli  misurò  la  temperatura  interna  propria  e  d’altre  tre  per¬ 
sone  prima  e  dopo  lunghe  escursioni  in  montagna.  Constatò  gli  aumenti 
seguenti: 


in  Galeotti 

in  Barken 

in  Signorelli 

In  Viale 

— 

0.4 

0,1 

0.4 

0.6 

0.7 

0.7 

0.4 

— - 

1.0 

— 

— 

0.5 

0.5 

1.1 

— 

0.7 

0.9 

0.9 

— 

Questi  cambiamenti  di  temperatura  per  la  fatica  sono  abbastanza 
grandi  e  tali  da  avvicinarsi  a  vere  ipertermie  patologiche:  se  ne  distin¬ 
guono  ,  perchè  i  meccanismi  regolatori  sono  solo  temporaneamente  in¬ 
sufficienti  a  compensare  l’esagerata  produzione  del  calore.  Appena  questa 
cessa,  la  temperatura  interna  ritorna  al  livello  normale.  Così  avviene 
dopo  la  fatica,  e  tanto  Zuntz  quanto  Galeotti  hanno  visto  ristabilirsi  l’e¬ 
quilibrio  termico  dopo  mezz’ora  o  al  più  un’ora  di  completo  riposo. 

Altre  ricerche  fatte  da  Viale  sui  soldati  durante  la  guerra  recente, 
hanno  dimostrato,  che  l’aumento  della  temperatura  del  corpo  per  la  fa¬ 
tica  è  molto  maggiore  se  scarseggia  l’acqua,  mentre  è  minore  se  i  soldati 
possono  bere  abbondantemente  e  sovra  tutto  se  bevono,  invece  dell’ac¬ 
qua  pura,  una  soluzione  di  cloruro  di  sodio  presso  a  poco  isotonica. 

e)  L’ alimentazione.  —  Benché  l’alimentazione  eserciti  un’in¬ 
fluenza  sulla  produzione  del  calore  (v.  pag.  114),  è  tuttavia  ’molto 
debole  l’azione  che  essa  esercita  sulla  temperatura:  poiché,  col  crescere 
delle  combustioni  organiche,  aumenta  anche  la  quantità  di  calore  che 
l’organismo  elimina.  Le  oscillazioni  giornaliere  della  temperatura, 
attribuite  da  alcuni  ai  fenomeni  di  digestione  e  di  nutrizione,  sembrano 
piuttosto  dovute  ad  oscillazioni  del  tono  funzionale  del  sistema  nervoso, 
in  dipendenza  del  sonno  e  della  veglia.  Nel  digiuno  completo  però  si 
abbassa  di  qualche  decimo  di  grado  la  temperatura  media  del  corpo. 

f)  L’attività  'psichica .  —  Le  ricerche  di  Mosso,  di  Schifi:  e  di  altri 
fisiologi  hanno  mostrato,  che  il  lavoro  intellettuale  è  accompagnato 
da  un  aumento  di  temperatura  del  cervello.  Ma,  oltre  a  questa  iperter¬ 
mia  localizzata,  è  oramai  accertato  che  l’attività  psichica  provoca 
lievi  aumenti  della  temperatura  generale  del  corpo.  Ciò  è  stato  messo 
in  rilievo  dal  Davy  e  da  altri  sperimentatori  e  confermato  con  ricerche 
più  esatte  dal  Gley  e  dal  Richet.  * 

g)  Il  clima.  —  Per  quanto  normali  e  perfetti  siano  gli  apparecchi 
di  termoregolazione  dell’uomo  sano,  pur  si  comprende  come  la  vita  in 
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regioni  calde  o  freddissime  importi  qualche  variazione  della  tempera¬ 
tura  del  corpo. 

Il  Davy  nel  1814,  in  un  viaggio  che  intraprese  dall’ Inghilterra  a 
Ceylon,  osservò  una  progressiva  elevazione  della  temperatura  degli 
uomini  dell’equipaggio.  La  differenza  tra  la  media  della  temperatura 
presa  a  Londra  e  quella  presa  a  Ceylon  fu  di  1°,93. 

Il  Mantegazza  afferma  che  la  temperatura  ascellare  si  innalza 
al  Senegai  e  alle  Antille  di  1°  e  2°. 

Altre  importanti  osservazioni,  con  risultati  simili,  furono  fatte  dal 
Gremwill.  Egli  vide,  che,  ai  tropici,  mai  la  temperatura  si  abbassò  al 
di  sotto  di  36°, 4,  mentre  in  paesi  freddi  ebbe  anche  un  minimo  di  34°, 7. 

Per  il  freddo  si  deve  dire  anzitutto,  che  le  vesti  hanno  una  grande 
influenza  nel  modificare  gli  effetti  della  temperatura  dell’ambiente 
su  quella  del  corpo. 

In  Norvegia  i  fisiologi  dànno  come  media  della  temperatura  in¬ 
terna  del  corpo  umano  3 6°, 4. 

Nansen,  nel  suo  viaggio,  ed  altri  esploratori  delle  regioni  dredde, 
sopportarono  temperature  dell’ambiente  di  —  50^  e  —  52°  per  più 
di  24  ore,  e  di  40°  per  8  e  9  giorni  di  continuo,  mostrando  solo  lievi 
alterazioni  della  temperatura  del  corpo. 

h)  I  bagni.  —  I  bagni  caldi,  cioè  con  una  temperatura  superiore 
a  quella  del  corpo,  fanno  aumentare  tavolta  anche  d- 1-2  gradi  la  tem¬ 
peratura  del  sangue.  Così  pure  i  così  detti  bagni  di  sole,  i  bagni 
di  luce,  ecc. 

I  bagni  freddi  cagionano  invece  una  diminuzione  della  temperatura 
corporea,  che  varia  a  seconda  della  durata  del  bagno  e  della  tempe¬ 
ratura  dell’acqua,  e  che  può  importare  qualche  grado. 

È  nota  l’efficacia  dei  bagni  freddi  come  antipiretici  nella  febbre. 
Anche  le  applicazioni  locali  di  acqua  fredda  o  di  ghiaccio  riescono  a 
far  abbassare  la  temperatura  generale  del  corpo. 

II.  —  Variazioni  anormali  della  temperatura. 

IPERTERMIE  ED  IPOTERMIE. 

Quando  le  oscillazioni  della  temperatura  sorpassano  ilimiti  normali, 
esse  acquistano  un  carattere  nettamente  patologico  e  si  parla  allora  di 
ipertermia  nel  senso  di  un  aumento,  di  ipotermia  nel  senso  di  una  di¬ 
minuzione.  Il  carattere  patologico  di  queste  oscillazioni  della  tempe¬ 
ratura  può,  oltre  a  ciò,  essere  loro  conferito  dalla  natura  morbosa  delle 
cause,  che  le  determinano. 
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Anche  nelle  ipertermie  ed  ipotermie  patologiche  si  tratta  in  parte 
d’una  insufficienza  dei  meccanismi  di  regolazione,  in  parte  anche  di 
quelle  variazioni  dei  poteri  termogenetici  e  dei  meccanismi  di  elimina¬ 
zione  del  calore,  di  cui  abbiamo  trattato  nel  precedente  capitolo. 

E  così  le  ipertermie  sono  cagionate  o  da  una  eccessiva  produzione 
di  calore,  o  da  una  troppo  elevata  temperatura  dell’ambiente,  quando 
i  meccanismi  di  raffreddamento  del  corpo  non  possono  funzionare 
in  modo  adeguato:  le  ipotermie  dipendono  o  da  insufficiente  t  rmogenesi 
nell’organismo  o  da  esagerata  eliminazione,  quando  i  mezzi  di  difesa 
contro  questa  eliminazione  sono  alterati. 

Lasciando  da  parte  le  ipertermie  febbrili,  di  cui  parleremo  separa¬ 
tamente  nel  prossimo  capitolo,  consideriamo  adesso  alcune  oscillazioni 
della  temperatura,  di  carattere  prettamente  patologico,  sia  per  la  loro 
ampiezza,  sia  per  la  natura  delle  cause  che  le  producono. 

1.  Ipertermie  e  ipotermie  dipendenti  dalla  temperatura  delV  am¬ 
biente,  quando  non  funzionano,  o  funzionano  male,  i  meccanismi 
regolatori. 

Abbiamo  visto  che  l’uomo  può  sopportare  senza  danno  alte  o  basse 
temperature  dell’ambiente. 

Quando  però  l’ambiente  è  molto  caldo  e  i  centri  termo-regolatori 
sono  insufficienti  o  la  sudorazione  è  resa  difficile,  compaiono  i  feno¬ 
meni  morbosi  del  così  detto  colpo  di  calore  e  si  è  visto  salire  la  tempe¬ 
ratura  del  corpo  fino  a  43°6  (Atzembach),  a  42°, 8  (Seguin),  a  43°2 
43°54,  42°, 7  (Zuber)  (v.  anche  voi.  I,  pag.  49). 

Quando  l’ambiente  è  molto  freddo  e  l’individuo  non  può  difendersi 
dall’eccessiva  eliminazione  di  calore,  perchè  è  poco  coperto,  o  perchè 
soffre  di  alterazioni  circolatorie  o  perchè  è  in  preda  ad  intossicazioni 
per  narcotici  o  per  alcool,  la  temperatura  del  corpo  si  abbassa  tanto, 
Ano  a  cagionare  la  morte. 

Lo  stesso  avviene,  se  l’individuo  si  addormenta  o,  rimanendo  immo¬ 
bile,  diminuisce  la  sua  produzione  del  calore.  Nelle  persone  intirizzite 
e  vicine  a^morte  furono  trovate  temperature  rettali  di  24°-26°;  negli 
ubbriachi,  caduti  di  notte  all’aperto  e  rimasti  per  qualche  ora  senza  soc¬ 
corso,  si  sono  misurate  pure  temperature  eccessivamente  basse. 

2.  Ipertermie  ed  ipotermie  d'origine  tossica.  —  Abbiamo  già  accen¬ 
nato  al  fatto,  che  certi  veleni  (pag.  115)  alterano  profondamente  la 
termogenesi,  perchè  modificano  la  funzionalità  dei  centri,  da  cui  la 
termogenesi  dipende.  Questi  veleni  provocano  anche  variazioni  della  tem¬ 
peratura,  quando  contemporaneamente  agiscano  sui  centri  regolatori. 

Si  può  dire,  in  generale,  che  i  veleni,  che  eccitano  il  sistema  nervoso, 
fanno  alzare  la  temperatura;  quelli  che  lo  deprimono  la  fanno  abbassare. 
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Il  Richet  dà  il  seguente  schema  delle  variazioni  della  curva  termica 
negli  avvelenamenti  in  genere: 

In  principio  si  ha  una  leggera  stimolazione  midollare  e  quindi 
una  leggera  elevazione  della  temperatura;  poi  un  abbassamento,  che 
corrisponde  ad  una  diminuita  attività  del  midollo  spinale;  segue  una  forte 
elevazione,  dovuta  a  fatti  di  grave  eccitamento  del  midollo;  e  finalmente 
una  progressiva  discesa  della  temperatura,  dovuta  alla  paralisi  dei  centri 
nervosi. 

Le  prime  due  oscillazioni  sono  spesso  poco  avvertibili.  Nelle  in¬ 
tossicazioni  per  anestetici,  anche  il  terzo  periodo  è  poco  evidente 
e  si  passa  subito  al  periodo  della  paralisi. 

Nelle  intossicazioni  con  gli  alcoli,  con  gli  eteri,  con  essenze  e  con  i 
loro  derivati  si  possono  vedere  bene  tutte  le  oscillazioni  sopra  accennate. 
Il  periodo  della  forte  eccitazione  e  del  contemporaneo  aumento  della 
temperatura  è  assai  evidente  ed  è  seguito  poi  dalla  paralisi  e  dalla  ipo¬ 
termia  finale. 

Il  Reincke  osservò  in  un  ubbriaco  la  temperatura  di  24°;  il  Doumuly 
fece  abbassare,  mediante  l’alcool,  la  temperatura  di  un  cane  da  39° 
a  18°  in  16  ore.  Il  Rumpf  osservò  abbassamenti  di  4°  in  conigli  avvele¬ 
nati  con  l’alcool. 

Il  cloroformio  agisce  analogamente  (Schneimesson);  soltanto  l’ipo¬ 
termia  insorge  prontamente  e,  se  l’avvelenamento  si  prolunga,  la  tem¬ 
peratura  si  abbassa  continuamente  fino  alla  morte  dell’animale.  Ipo¬ 
termie  notevoli  si  osservano  in  tutti  gli  avvelenamenti  per  arsenico, 
per  fosforo,  per  mercurio,  per  piombo,  per  ammoniaca. 

Gli  alcaloidi  sono  causa  di  ipertermie  o  ipotermie,  a  seconda  del¬ 
l’azione  fisiologica  che  essi  hanno.  Generalmente  gli  alcaloidi  convul¬ 
sivanti ,  producono  in  un  primo  periodo  notevoli  innalzamenti  di  tem¬ 
peratura;  al  contrario  gli  anestetici  producono  ipotermia.  Così  pure 
la  chinina  a  dosi  convenienti  e  gli  alcaloidi  analoghi,  di  cui  l’azione 
antitermica  è  da  tutta  conosciuta.  Del  resto  tutti  gli  alcaloidi  e  glu- 
cosidi  hanno  diversa  azione  a  seconda  della  dose  con  cui  vengono  som- 
ministrati. 

La  digitalina ,  che  a  piccole  dosi  fa  abbassare  la  temperatura,  a 
forti  dosi  produce  un  innalzamento  di  essa. 

La  morfina ,  alla  dose  di  un  centigrammo,  non  fa  abbassare  la  tem¬ 
peratura  e  tende  piuttosto  a  rialzarla;  con  una  quantità  maggiore,  al¬ 
lorché  compare  la  narcosi,  la  temperatura  si  abbassa;  quantità  ancora 
più  forti  dànno  convulsioni  e  in  conseguenza  di  ciò  fanno  innalzare 
assai  la  temperatura. 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  II.  —  9. 
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Nelle  autointossicazioni,  prodotte  da  ristagno  dei  prodotti  tossici 
del  ricambio ,  si  hanno  pure  variazioni  profonde  della  temperatura 
del  corpo.  NelTuremia,  per  es.,adun  periodo  d’ipertermia  più  o  meno 
accentuata  seguono  ipotermie  profonde  che  vanno  fino  a  30°-31° 
(Berne ville,  Nitter,  Richet). 

In  questo  gruppo  vanno  messe  anche  le  variazioni  di  temperatura 
che  accompagnano  i  fenomeni  anafilattici  (vedi  voi.  I,  pag.  321-331). 
Nello  shock  anafilattico  si  ha  in  genere  un’ipotermia  dil°-2°;  se  l’animale 
non  muore,  più  tardi  può  comparire  invece  un’ipertermia.  Questa  si 
ha  anche  nella  cosidetta  malattia  da  siero  e  in  molte  altre  manifestazioni 
d’uno  stato  di  allergia. 

3.  Ipotermie  da  inanizione.  —  L’inanizione,  prolungata  fino  ad  un 
certo  limite,  dopo  che  l’organismo  ha  consumato  i  suoi  materiali  nu¬ 
tritizi  di  riserva,  è  causa  d’ipotermia  probabilmente  per  due  ragioni: 
per  mancanza  di  elementi  di  combustione  e  per  la  debilitazione  de 
sistema  nervoso. 

4.  Ipotermie  per  asfissia.  —  Analogamente  si  ha  ipotermia  nell’a¬ 
sfissia  lenta  o  prolungata,  da  qualsiasi  causa  essa  dipenda,  poiché  allora 

diminuisce  nell’organismo  la  quantità  dell’elemento  essenziale  per  la 

« 

combustione,  cioè  l’ossigeno,  e  quindi  diminuisce  la  produzione  del  ca¬ 
lore.  Inoltre  si  ha  un’insufficienza  dei  centri  nervosi,  i  quali  rimangono 
intossicati  in  conseguenza  del  diminuito  scambio  respiratorio. 

In  casi  di  atresia  bronchiale  si  vide  scendere  la  temperatura  fino  a  28°. 

5.  Ipotermie  per  lesioni  dei  tegumenti  e  per  inverniciatura  della 
pelle.  —  Nella  pelle  esiste,  come  si  è  visto,  in  dipendenza  del  grado 
di  dilatazione  dei  capillari,  un  mezzo  di  regolazione  per  la  dispersione 
del  calore.  Si  può  quindi  comprendere,  come,  per  le  lesioni  della  pelle, 
si  alteri  questo  meccanismo  della  dispersione,  e  subentrino  variazioni 
nella  temperatura  del  corpo.  Tutte  le  cause  di  dilatazione  dei  capillari 
producono  anche  una  maggiore  dispersione  di  calore,  quindi  un’i¬ 
potermia. 

Nelle  estese  scottature  si  osservò  ipotermia  notevole,  e  se  ne  trovò 
una  ragione  nella  paralisi  vasomotoria  dei  territori  circostanti  ai  luoghi 
lesi:  ma,  veramente,  non  ci  sembra  che  questo  fatto  sia  bastante 
a  spiegare  V  ipotermia,  la  quale  del  resto  sarebbe  in  ogni  caso  vinta 
per  gli  apparecchi  di  protezione,  che  si  applicano  sui  tessuti  offesi. 

L’abbassamento  di  temperatura  dipende,  in  questi  casi,  da  diversi 
fattori,  tra  i  quali  vanno  considerate  le  alterazioni  funzionali  dei  centri 
nervosi,  le  alterazioni  che  subisce  il  sangue  (Cohnheim)  in  genere  e  i 
corpuscoli  rossi  in  ispecie  (Steinhaus  e  Markusfeld),  per  cui  è  disturbato 
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l’affiusso  dell’ossigeno,  e  finalmente  forse  anche  i  processi  d’intossica¬ 
zione  che,  secondo  gli  esperimenti  del  Kijanitzin,  dello  Spiegler  e  del 
Reiss,  si  verificherebbero  negli  individui  scottati,  per  opera  di  sostanze 
formatesi  dai  tessuti  bruciati. 

Un’altra  lesione  sperimentale  della  pelle  che  produce  ipotermia 
è  l’ inverniciatura. 

Si  sa  da  molto  tempo  che  i  conigli,  inverniciati  con  sostanze  im¬ 
permeabili  (olii,  resine,  vernici  di  varie  sorta),  muoiono  ben  presto, 
presentando  una  grande  diminuzione  di  temperatura. 

Laschkewitsch  osservò,  che,  nelle  regioni  inverniciate,  si  aveva 
una  grande  dilatazione  dei  capillari;  e  dimostrò,  mediante  il  calori¬ 
metro,  che  grandissima  è  la  dispersione  di  calore  che  avviene  nei  co¬ 
nigli  sottoposti  alla  prova,  i  quali  poi  finiscono  sicuramente  col  morire. 

Che  il  raffreddamento  sia  la  causa  unica  della  morte  è  dimostrato, 
dal  fatto,  che  si  può  evitare  l’esito  letale,  impedendo  il  raffreddamento 
col  tenere  l’animale  in  esperimento  in  un  ambiente  riscaldato.  Questi 
esperimenti  furono  fatti  sui  conigli:  i  cani  ed  anche  Fuorno  resistono 
di  più  all  Invernici  atur a. 

Alcune  malattie  della  pelle,  nelle  quali  ha  luogo  desquammazione  e 
soppressione  della  secrezione  sebacea,  sono  pure  cause  d’ipotermia, 
e  ciò  si  comprende  facilmente  perchè,  tanto  gli  strati  cornei  della  cute, 
quanto  la  sua  vernice  grassosa,  rappresentano  mezzi  coibenti  che, 
nell’individuo  normale,  tendono  a  diminuire  la  dispersione  del  calore 
della  superfìcie  del  corpo.  Quando  questi  mezzi  coibenti  sono  alterati 
la  dispersione  aumenta. 

Ciò  sovratutto  si  verifica  in  quella  malattia  cutanea  che  si  chiama 
scieremo,  dei  neonati.  In  tali  casi  si  ha  un  raffreddamento  estremo, 
la  temperatura  può  scendere  anche  fino  a  19°  e  la  morte  è  inevitabile. 

6.  Ipertermie  ed  ipotermie  dipendenti  da  alterazioni  delle  ghiandole 
a  secrezione  interna.  —  Sul  meccanismo  di  queste  abbiamo  già  |3arlato 
nel  precedente  capitolo  (v.  pag.  115)  Qui  ci  limiteremo  a  riportare 
qualche  dato  numerico. 

Ipertermia. 


Tetania  paratireopriva 
»  •  » 

Morbo  di  Basedow  .  . 

»  » 

»  » 


37°,8-38°,5 
37°, 9-38°, 2 
40°-4ì° 

40° 

39° 


(Falta) 

(Jaksch) 

(Miiller) 

(Hirschlafft) 

(Falta) 
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Ipotermia. 


Mixedema .  36° 

Distrofie  ipotìsarie  .  350*36°-36°,3 

»  >»  .  35°, 8-36°, 2 

Morbo  di  Addison .  36.°36°,2 

Estirpazione  delle  capsule  sur¬ 
renali  negli  animali .  30°-34° 


(Noorden) 

(  Gòtzl  -Erdheim  ) 

(Falta) 

(Ebstein,  Leichtenstern) 
(Biedl) 


7.  Ipertermie  e  ipotermie  per  lesioni  del  sistema  nervoso.  —  I  trauma¬ 
tismi  del  sistema  nervoso,  in  quanto  che  alterano  profondamente  la  fun¬ 
zionalità  dei  centri  termoregolatori,  producono  ipertermie  considerevoli. 

Ciò  è  dimostrato  anzitutto  da  molti  esperimenti  sugli  animali. 
Richet,  dopo  aver  cauterizzato  la  corteccia  cerebrale  nei  cani,  potè 
osservare  aumenti  della  temperatura  rettale  da  0°,5  a  0°,75;  Naunyn 
e  Quincke  constatarono  lo  stesso  fenomeno,  dopo  lesioni  del  bulbo  e 
del  midollo  spinale,  e  White-Tschasehikin  dopo  traumatismi  di  varie 
parti  dell’encefalo. 

Il  meccanismo  di  queste  ipertermie  sembra  consistere  in  un  forte 
abbassamento  iniziale  dell’eli  turnazione  del  calore,  a  cui  segue,  nel 
periodo  di  acme  della  temperatura,  un  aumento  della  produzione  ter¬ 
mica,  dovuto  ad  una  maggiore  attività  dei  processi  ossidativi. 

Anche  nell’uomo  sono  stati  osservati  fatti  analoghi,  nelle  lesioni 
dirette  del  cervello,  apoplettiche,  traumatiche,  operatorie. 

La  così  detta  febbre  apoplettica  è  un  fenomeno  comunissimo  nelle 
lesioni  cerebrali  emorragiche  ed  emboliche.  Così  Hutin  osservò  tempe¬ 
rature  fino  a  42°, 5  e  Medekon  fino  a  43°. 

Nei  traumatismi  del  cervello  e  del  midollo  si  constatarono  ipertermie 
notevolissime,  e  Broca  vide  aumentare  di  3°  la  temperatura,  in  qualche 
ora,  e  Badarne,  in  un’encefalite  traumatica,  constatò  un  temperatura 
di  42°, 6.  Dopo  la  frattura  della  colonna  vertebrale,  con  interessamento 
del  midollo,  si  ebbero  le  seguenti  temperature: 

43°,  9  Brodie. 

42°, 2  Billroth. 

44°, 0  Simon. 

43°, 8  Frerichs. 

42°,9  Fischer,  Weber,  Quincke. 

43°, 4  Nieden. 


Dopo  operazioni  cerebrali  si  constatarono  gli  stessi  fenomeni, 
e  si  osservarono  temperature  di 

42°,  1  dopo  l’t  stirpazione  di  un  angioma  dell'encefalo, 

41°,  8  in  un  caso  di  cisti  del  cervello, 

41«,9  in  un  caso  di  tumore  della  base  del  cervello, 

42°,  in  un  caso  di  tumore  occipite -parietale, 

42o,8  in  un  caso  di  tumore  del  cervello  (Badarne). 
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Anche  nelle  meningiti,  e  specialmente  in  quelle  prodotte  dal  menin- 
gococco,  si  hanno  ipertermie  fortissime,  fino  a  42°  e  43°,  che  però, 
data  la  natura  infettiva  della  malattia,  non  si  possono  distinguere 
dalle  vere  febbri. 

In  un  caso  di  meningite  cerebrospinale,  descritto  dal  Simon,  la 
temperatura  andò  sempre  aumentando  durante  il  periodo  agonico, 
cosicché,  dopo  avvenuta  la  morte,  la  temperatura  del  corpo  era  di  44°, 16. 

D’altra  parte  certe  lesioni  del  sistema  nervoso  centrale  producono 
anche  ipotermia. 

In  generale  si  tratta  allora  di  una  paralisi  di  certi  centri  nervosi, 
o  per  meglio  dire,  dell’abolizione  funzionale  di  questi,  per  qualunque 
ragione  essa  avvenga.  Il  meccanismo  di  tali  ipotermie  è  facilmente  com¬ 
prensibile;  esse  dipendono  da  una  vasodilatazione  generalizzata,  per 
cui  l’eliminazione  del  calore  sorpassa  i  limiti  normali. 

Ciò  avviene  infatti  per  le  lesioni  del  bulbo  e  dopo  la  sezione  com¬ 
pleta  del  midollo  spinale. 

Nell’uomo  furono  notate  ipotermie:  nelle  meningiti  (Guandiger 
osservò  temperature  di  31°9,  29°4,  28°, 6  nelle  meningiti  tubercolari), 
nella  demenza  e  nella  idiozia  (Brockhardt  osservò  temperature  di  29 °5, 
28°,  25°  e  Loewenhardt  fino  23°, 7),  nell’idrocefalo  (30°,  Greenhow), 
nelle  fratture  della  colonna  vertebrale  con  interruzione  completa 
della  continuità  del  midollo  (31°, 8  Reynold,  30°  Teale,  27°  Nieden). 

III.  —  Influenza  della  temperatura  sulle  funzioni  della  vita. 

Poiché  la  base  di  tutti  i  fenomeni  vitali  consiste  essenzialmente 
in  processi  chimici,  si  può  asserire  a  priori ,  che  le  variazioni  della  tem¬ 
peratura  del  corpo,  possono  modificare  profondamente  i  fenomeni  della 
vita.  Per  questo  negli  animali  superiori  esistono  i  meccanismi  di  rego¬ 
lazione  i  quali  fanno  sì,  che  la  loro  temperatura  si  mantenga  costante, 
e  con  ciò  le  funzioni  organiche  rimangano  nei  loro  limiti  normali.  Se, 
per  ragioni  morbose,  la  temperatura  del  corpo  varia  di  qualche  grado, 
si  vedono  comparire  subito  considerevoli  anomalie  in  tutte  le  attività 
funzionali  dell’organismo. 

Ora  dal  punto  di  vista  generale  dell’influenza  della  temperatura 
sui  processi  chimici,  sono  stati  riconosciuti  due  principi,  di  cui  uno 
va  con  il  nome  di  principio  di  Le  CJiatelier,  l’altro  con  il  nome  di  regola 
di  vant’t  Hoff. 

Il  principio  di  Le  Chatelier  riguarda  gli  equibri  chimici,  e  dice, 
che  di  due  reazioni  opposte,  che  conducono  all’equilibrio  è,  per  un  in- 
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rialzamento  di  temperatura,  favorita  quella  reazione  nella  quale  si  con¬ 
suma  calore.  Se  un  sistema  chimico  si  è  messo  in  equilibrio  ad  una  data 
temperatura,  quando  questa  vari,  l’equilibrio  si  sposta  in  un  senso 
o  nell’altro. 

Questo  è  un  principio  generale  e,  poiché  certo  nella  vita  normale 
di  tutti  gli  organismi  si  stabiliscono  stati  di  equilibrio  chimico,  si  può 
prevedere,  che  variazioni  della  temperatura  spostino  questi  equilibri 
e  cangino  alcune  delle  condizioni  dei  liquidi  organici  e  dei  tessuti. 

Tuttavia  non  si  conoscono  ancora  applicazioni  biologiche  di  tale 
principio  fisico-chimico  e  questo  campo  è  ancora  del  tutto  inesplorato; 
come  del  resto  assai  poco  sappiamo,  in  genere,  degli  equilibri  chimici, 
che  hanno  luogo  negli  organismi  viventi. 

Invece  per  riguardo  alla  regola  di  van’t  Hoff ,  in  questi  ultimi  anni 
si  sono  moltiplicati  gli  esperimenti,  destinati  a  stabilire  se  questa  regola 
valga  anche  per  le  piante  e  per  gli  animali  e,  poiché  questo  argomento 
si  riconnette  strettamente  con  le  alterazioni  chimico-fisiologiche  e  fun¬ 
zionali  nella  febbre,  così  crediamo  opportuno  di  riferire  un  poco  ampia¬ 
mente  i  resultati  di  tali  ricerche. 

La  regola  di  van’t  Hoff  riguarda  il  coefficiente  termico  delle  velocità  dì 
reazione.  Essa  fu  empiricamente  stabilita  e  si  esprime  così,  chela  velocità 
d’una  reazione  si  raddoppia  o  si  triplica,  quando  la  temperatura  salga 
di  10  gradi  centigradi.  Il  coefficiente  termico  decimale  di  ogni  reazione 
chimica,  coefficiente  che  si  indica  col  simbolo  Q10,  è  dunque  2  o  3. 

Nelle  piante,  la  regola  di  van’t  Hoff  fu  verificata  per  riguardo  all’as¬ 
similazione  di  0O2  con  la  clorofilla  (Konitz),  alla  formazione  di  aspara- 
gina  (Zaleski),  alla  formazione  e  alla  germinazione  delle  spore  (Herzog). 

Negli  animali  fu  determinato  il  coefficiente  Q10  per  molte  funzioni 
e  si  ebbero  i  seguenti  risultati: 

Per  la  frequenza  dei  vacuoli  pulsanti  degli  infusori  questo  coeffi¬ 
ciente  oscilla  tra  1,7  e  3  (Konitz),  per  il  ritmo  dei  muscoli  lisci,  tra  2,2  e  3 
(Snvder),  per  la  velocità  di  trasmissione  dello  stimolo  nei  nervi,  tra  2-2,8 
(Snvder),  per  il  tempo  di  divisione  cellulare  delle  uova  di  rana  o  di  riccio 
di  mare  tra  2,1  e  3,3  (Abegg). 

Più  interessanti  ancora  nei  riguardi  della  patologia  e  per  la  cono¬ 
scenza  delle  alterazioni  del  ricambio  nella  febbre  sono  le  ricerche  sul- 
1  influenza  della  temperatura  neH’eliminazione  delPanidride  carbonica; 
e  Abegg  trovò  che  il  coefficiente  Q10  è  per  le  rane  2  e  per  i  conigli,  1,9. 
Si  vede  quindi  che  la  regola  di  van’t  Hoff,  in  questi  casi,  è  perfettamente 
verificata,  e  in  altre  parole,  che  l’intensità  dei  processi  ossidativi  deve 
crescere  per  ogni  grado  di  temperatura,  al  di  sopra  della  norma,  di  circa 
il  10  %.  Questa  considerazione  teorica  si  accorda  con  quanto  è  stato 
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trovato  sul  maggior  consumo  di  ossigeno  nei  febbricitanti  e  anche  con 
le  cifre  sperimentalmente  ottenute  negli  animali  sovrariscaldati,  cifre 
che  ci  dicono,  che  il  consumo  di  ossigeno  aumenta  dal  7  al  9  %  (Pfluger), 
per  ogni  grado  di  temperatura. 

Molti  altri  esperimenti  furono  fatti,  per  vedere  se  anche  il  ritmo 
del  cuore,  che  pur  dipende  da  reazioni  chimiche,  obbedisca  alla  regola 
di  van’t  Hoff.  A  tal  fine  si  stabilirono  i  rapporti  tra  temperatura  e  ritmo 
del  cuore  isolato.  In  questo  riguardo  vanno  anzitutto  ricordatele  ri¬ 
cerche  di  Robertson  sopra  un  crostaceo  del  genere  ceriodaphnia.  Egli 
trovò,  che  innalzando  di  10  in  10  gradi  la  temperatura  del  cuore,  il  ritmo 
di  questo  ogni  volta  si  raddoppia  e  poi  si  riduce  della  metà,  quando  la 
temperatura  si  abbassi  di  10  gradi.  Snyder  constatò,  che  il  valore  di 
Q10  per  il  cuore  delle  tartarughe  marine  è  2,  e  per  il  seno  del  cuore  di 
rana  è  in  media  2,58. 

Konitz,  utilizzando  risultati  più  antichi  di  O.  Frank,  i  quali  si 
estendono  a  temperature  tra  18°  e  38°  ha  calcolato  pure  il  coefficiente 
di  temperatura  Q10  e  ha  trovato,  che  esso  oscilla  intorno  a  2,  per  il  cuore 
di  cane  e  intorno  a  3,  per  il  cuore  di  coniglio.  Questo  autore  conclude 
con  le  seguenti  opportune  osservazioni:  se  si  pensa,  che  nella  pulsazione 
del  cuore  non  si  tratta  di  una  qualche  semplice  reazione  chimica,  ma 
sibbene  di  un  processo  quanto  mai  complicato,  non  si  può  non  rimanere 
meravigliati  della  costanza  del  valore  di  Q10  nei  diversi  esperimenti. 

Più  di  recente  Galeotti  e  Piccinini  hanno  ripreso  questo  argomento, 
sperimentando  con  cuori  isolati  di  emys  e  nella  tabella  seguente  sono 
riportati  i  dati  di  alcuni  dei  loro  risultati. 


Intervallo  della  temperatura 

Incremento 
del  ritmo 

Q10 

Esp.  I 

5°-15° 

6-13 

2,16 

15°-25° 

13-24 

1,85 

25°-35° 

24-38 

1 

1,58 

Esp.  Il 

40.140 

5-12 

2,4 

140-24° 

12-40 

3,3 

20°-30° 

27-55 

2,0 

Esp.  Ili 

5°-15° 

5-15 

3,0 

15°-25° 

15-33,5 

2,2 

250-35° 

33,5-64 

1,9 

E*p.  IV 

50-150 

6-19 

3,1 

15o-25o 

18-44 

2,4 

25°-35° 

44-67 

1 

1,5 
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Si  vede  subito  che  questi  valori  di  Q10  oscillano  tra  1,5  e  3,3,  come 
la  formula  di  van’t  Hoff  richiede. 

Di  più  Galeotti  e  Piccinini  hanno  trovato,  che  nel  cuore  isolato 
di  emys  l’intensità  della  sistole  cresce  con  la  temperatura,  secondo 
una  curva  assai  regolare,  fino  a  raggiungere  un  massimo  (optimum 
di  temperatura),  dopo  il  quale  l’altezza  della  contrazione  rapidamente 
discende.  Anche  i  vari  tempuscoli  della  rivoluzione  cardiaca  e  cioè 
la  durata  della  sistole,  la  durata  delle  diastole  e  la  pausa,  sono  funzioni 
continue  della  temperatura  e  obbediscono  anche  essi  alla  regola  di 
van’t  Hoff. 

IY.  —  Le  variazioni  della  temperatura  e  la  morte. 

1.  1  limiti  estremi  di  temperatura  compatibili  con  la  vita.  — Questi 
limiti  sono  stati  studiati  sperimentalmente  su  diversi  animali. 

Per  l’uomo  i  fisiologi  si  sono  dovuti  accontentare  di  osservare  i 
casi  di  alte  o  basse  temperature,  per  le  quali  si  ebbe  la  morte  e  di  quelle 
per  le  quali  potè  avvenire  la  guarigione:  onde  non  è  stato  possibile  de¬ 
terminare  esattamente  tali  limiti. 

Come  limite  di  alta  temperatura ,  compatibile  ancora  con  la  vita 
(purché  quest ’alta  temperatura  non  duri  molto  tempo),  si  ammette 
quella  di  42°.  L’Ughetti  dà  le  seguenti  tabelle: 

-x'  • 

l.°  Temperature  che  furono  seguite  da  morte. 


Temperatura  malattia 

42°,  2  .  tifo 

42°,5  » 

44°,  8  » 

43°,  7  .  febbre  puerperale 

45°,  6  .  scarlattina 

43°,7  .  meningite  cerebro-spinale. 

44°,  2  .  vaiuolo. 

42°,0  polmonite. 

44°, 0  .  malaria. 


2.°  Temperai  are  a  cui  seguì  la  guarigione. 


Temperatura  malattia 

42°, 0  .  tifo. 

43°,  6  .  scarlattina. 

44°,  0  .  » 

42°,  2  piemia. 

42°, 0  . .  erisipela  della  faccia. 

42°,4  .  malaria. 

43°,0  » 

44°, 0  » 

45«,0  » 

43°, 0  .  reumatismo  articolare. 
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Di  contro  furono  osservati,  a  quanto  si  asserisce  da  alcuni  medici, 
casi  di  individui,  che  avevano  presentato  temperature  di  24°,  e  che 
erano  poi  sopravvissuti.  Si  crede,  tuttavia,  che  si  tratti  di  casi  eccezio¬ 
nali,  e  che  questa  cifra  di  24°  possa  essere  considerata  come  limite 
per  le  basse  temperature  corporee,  al  disotto  del  quale  consegue  cer¬ 
tamente  la  morte. 

Alcuni  animali  sono  però  più  resistenti,  ed  il  Bichet  riuscì  a  far 
sopravvivere  un  coniglio,  che,  in  seguito  ad  un  raffreddamento  arti¬ 
ficiale,  aveva  mostrato  18°  di  temperatura  rettale. 

Si  deve  notare  poi  che  le  conseguenze  di  queste  così  grandi  ele¬ 
vazioni  o  diminuzioni  di  temperatura  sono  diverse  a  seconda  del  tempo 
che  l’ipertermia  o  l’ipotermia  hanno  durato.  Così  la  vita  di  un  indi¬ 
viduo  non  è  tanto  posta  in  pericolo  da  una  temperatura  di  43°,  allorché 
essa  duri  per  poco  tempo,  quanto  da  una  temperatura  di  42°,  che  per¬ 
sista  per  molte  ore. 

2.  Cause  di  morte  in  conseguenza  di  alte  temperature ,  —  Su  questo 
proposito  non  si  hanno  opinioni  concordi.  Claude  Bernard  afferma, 
che  la  morte,  che  consegue  ad  una  considerevole  ipertermia,  è  dovuta 
ad  una  coagulazione  delle  albumina  dù  muscoli.  Ora  gli  studi  piu  re¬ 
centi  sui  costituenti  proteici  dei  muscoli  hanno  dato  risultati,  che  in 
parte  contraddicono  e  in  parte  danno  ragione  a  questa  ipotesi. 

Il  Kuhne  e  poi  Halliburton  affermano,  che  nel  plasma  muscolare 
esiste  una  sostanza  proteica  coagulabile  a  40°. 

Il  v.  Fiirth  trovò  che  questa  sostanza  (miogeno fibrina)  esiste 
sì  nel  muscolo  cardiaco  della  rana,  ma  non  si  trova,  o  solo  in  quantità 
minime,  nei  muscoli  degli  animali  a  sangue  caldo. 

D’altra  parte,  secondo  Hammarsten,  il  costituente  proteico  mu¬ 
scolare,  che  mostra  il  più  basso  punto  di  coagulazione  è  il  paramiosi- 
nogeno  che  coagula  a  47°.  È  vero  che  altri  hanno  asserito,  che  questa 
sostanza  proteica,  sciolta  in  certe  soluzioni  saline,  si  coagula  anche  ad 
una  temperatura  di  35°. 

In  ogni  caso  è  dimostrato,  che  il  grave  influsso  delle  alte  tempe¬ 
rature  è  quello  che  esse  esercitano  sul  cuore. 

Fu  sperimentalmente  riscaldato  il  cuore  di  animali,  e  si  videro 
insorgere  fenomeni  di  disturbata  funzionalità,  i  quali  si  dileguavano 
però,  allorché  si  lasciava  tornare  il  cuore  stesso  alla  temperatura 
normale,  purché  tuttavia  le  artificiali  alterazioni  della  temperatura 
non  sorpassassero  una  certa  altezza.  Secondo  Jode,  questo  limite  è 
inferiore  ai  50°;  riscaldato  a  questa  temperatura,  il  cuore  si  ferma  e 
non  torna  più  a  battere,  e  certo  si  ha  allora  una  parziale  coagulazione 
del  plasma  muscolare. 
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In  ogni  modo  è  certo  che  il  sistema  nervoso  ha  la  sua  parte  nella 
morte  per  riscaldamento. 

I  centri  della  respirazione  e  della  circolazione  sono  parimenti 
assai  sensibili  alle  variazioni  della  temperatura;  è  dunque  probabile 
che  un’abnorme  temperatura  possa  alterare  la  loro  funzionalità,  in  modo 
da  cagionare  la  morte  dell’individuo. 

Infine  è  certo,  che  in  conseguenza  delle  alte  temperature,  si  produ¬ 
cono  degenerazioni  adipose  o  jaline  di  vari  organi  e  specialmente  del 
cuore,  e  anche  queste  alterazioni  possono  essere  causa  di  morte. 

3.  Causa  di  morte  per  abbassamento  di  temperatura.  —  Se  si  tuffa 
fino  al  collo  un  coniglio  in  acqua  alla  temperatura  di  18°  e  vi  si  lascia 
per  qualche  ora,  la  temperatura  rettale  può  scender  fino  a  19°,  e  si 
vedono  insorgere,  a  poco  a  poco,  fenomeni  di  paralisi  generale. 

II  cuore  dà  appena  16-20  battiti  per  minuto,  e  anche  la  respirazione 
diventa  lentissima;  i  riflessi  sono  quasi  completamente  aboliti,  e  tutto 
ciò  indica  una  grande  diminuzione  deireccitabilità  di  tutti  i  tessuti 
e  specialmente  del  sistema  nervoso. 

Allorché  si  paralizzano  i  centri  del  cuore  e  della  respirazione 
gli  animali  muoiono;  ed  è  questa  veramente  l’unica  causa  della  morte 
per  ipotermia,  giacché  si  è  trovato  che  gli  animali  raffreddati  possono 
vivere  ancora  lungo  tempo,  se  si  faccia  la  respirazione  artificiale 
(Honwath). 

Se  prima  della  morte  si  estrae  dall’acqua  l’animale  in  esperimento 
e  se  lo  si  lascia  alla  temperatura  di  14°-16°,  la  temperatura  non  ritorna 
al  grado  normale  e  sopraggiunge  la  morte;  se  invece  si  pratica  un  rego¬ 
lare  riscaldamento,  a  poco  a  poco,  l’animale  ritorna  allo  stato  normale; 
ciò  significa  che,  per  il  raffreddamento,  non  si  sono  prodotte  gravi  alte¬ 
razioni.  È  notevole  il  fatto,  che  questo  riscaldamento  può  prodursi 
anche  solo  per  mezzo  della  respirazione  artificiale. 

Va  qui  ricordato,  infine,  che  recenti  ricerche  di  Amiaux  tendono 
a  dimostrare,  come  la  morte  per  freddo  avvenga  soltanto  in  causa 
di  un  arresto  del  cuore. 

4.  La  tempertaura  del  corpo  dopo  la  morte.  —  Cessato  l’ultimo  bat¬ 
tito  del  cuore  vanno  scomparendo  le  attività  biochimiche  dei  tessuti, 
le  quali  sono,  come  si  è  detto,  le  uniche  sorgenti  del  calore  animale; 
ciò  perchè  viene  abolita  la  funzionalità  dei  centri  nervosi,  che  stimo¬ 
lavano  e  dirigevano  tali  attività  chimiche,  e  perchè  cessa  l’aflìuenza 
di  ossigeno  ai  singoli  tessuti,  per  opera  del  sangue. 

Il  cadavere,  lasciato  a  sé  stesso,  rapidamente  elimina  il  calore 
che  ancora  possedeva  e  si  mette  in  equilibrio  termico  con  l’ambiente. 
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Però  il  raffreddamento  è  differente  a  seconda  delle  condizioni  del  cadavere, 
cioè  se  è  di  persona  adiposa  o  magra,  di  persona  che  soffrì  malattie  cro¬ 
niche,  costituzionali  o  acute. 

In  genere  la  temperatura  del  cadavere  è,  3  ore  dopo  la  morte,  ta¬ 
lora  di  34°-35°  e,  dopo  12  ore  dalla  morte,  di  26°  fino  a  13°. 

Se  si  esamina  più  da  vicino  la  discesa  della  temperatura,  si  vede 
che  fino  ad  un  certo  punto  anche  il  cadavere  segue  la  legge  di 
Newton  sul  raffreddamento  dei  corpi  inerti,  la  quale  come  è  noto,  viene 
rappresentata  graficamente  con  una  curva  a  convessità  verso  l’ascissa* 

Invece  in  certi  casi  la  curva  del  raffreddamento  del  cadavere 
mostra  una  concavità  verso  l’ascissa;  il  che  significa  che,  anche  durante 
il  raffreddamento  postmortale,  non  si  ha  una  completa  abolizione 
della  produzione  del  calore.  Infatti  anche  dopo  la  morte  dell’individuo, 
in  quanto  essa  è  caratterizzata  dalla  scomparsa  delle!  unzioni  di  relazione, 
restano  per  qualche  tempo  viventi  i  tessuti;  ed  essi  conservano  ancora 
una  certa  provvista  di  elementi  di  combustione  e  di  ossigeno. 

Tenendo  presenti  questi  fatti,  ci  si  può  spiegare  facilmente  come  la- 
temperatura  del  corpo  possa  anche  salire  dopo  la  morte. 

In  seguito  a  lesioni  del  sistema  nervoso  centrale  (cervello,  midollo 
allungato)  si  riscontrano  negli  animali,  poco  dopo  la  morte,  temperature 
superiori  a  quelle  della  vita  (Richet);  nel  tetano,  nella  meningite 
tubercolare  e  talora  nella  rabbia  si  verificano,  anche  tre  quarti  d’ora 
dopo  il  decesso,  innalzamenti  di  temperatura  fino  a  43°  e  44°. 

Gli  aumenti  di  temperatura  dopo  la  morte  sono  anche  frequenti 
in  altre  malattie  infettive  febbrili  (vaiuolo,  reumatismo  muscolare,  ecc.), 
e  nei  processi  settici,  segnatamente  in  quelli,  che  in  vita  presentarono 
temperature  molto  elevate. 
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CAPITOLO  III. 

La  febbre. 

I.  —  Brevi  notizie  sulle  dottrine  della  febbre. 

I  patologi  d’ogni  tempo  cercarono  di  definire  e  di  spiegare  i  fe¬ 
nomeni  febbrili,  mediante  ipotesi,  le  quali  di  solito  derivavano  dai  si¬ 
stemi  filosòfici  o  dalle  idee  scientifiche  dominanti. 

Così,  mentre  la  scuola  umorale  di  Paracelso  attribuiva  Tipertermia 
febbrile  ad  anormali  mescolanze  degli  umori  dell’organismo,  la  scuola 
iatromeccanica  di  Boerhaave  la  spiegava  coll’attrito  del  sangue  nei  vasi 
e  colle  influenze  tra  i  nervi  e  i  vasi  del  cuore;  e  più  tardi  le  scuole  teleo¬ 
logiche,  e  specialmente  il  Sydenham,  videro  nella  febbre  un  mezzo 
adoperato  dalla  natura  per  separare  le  parti  pure  dalle  impure. 

Vennero  in  seguito  le  teorie  anatomo-patologiche,  secondo  le  quali 
la  febbre  derivava  da  irritazioni  ed  alterazioni  strutturali  dei  varii 
organi,  o  consisteva  in  un’infiammazione  del  sangue;  ed  in  ultimo  le 
teorie  neuropatologiche,  le  quali  in  parte  costituiscono  il  fondanento 
di  quasi  tutte  le  moderne  conoscenze  sulla  febbre. 

Tra  le  primitive  teorie  neuropatologiche  meritano  menzione 
quella  del  Miiller,  secondo  la  quale  la  febbre  è  dovuta  ad  una  particolare 
attività  riflessa  del  sistema  nervoso  centrale,  e  la  teoria  del  Wunderlich, 
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per  cui  la  febbre  consiste  in  un  insieme  unitario  di  fenomeni  dovuti  al¬ 
l’azione  che  uno  stesso  agente  eserciterebbe,  direttamente  o  per  via 
riflessa,  sui  centri  nervosi  e  specialmente  sul  midollo. 

Il  Wunderlich  eseguì  misure  termometriche,  da  cui  erroneamente 
credeva  di  poter  dedurre,  che  la  produzione  di  calore  era  aumentata; 
ma  in  seguito,  allorché  si  cominciò  a  ricorrere  a  misure  calorimetriche, 
si  pose  il  quesito,  se  effettivamente  l’aumentata  produzione  di  calore 
potesse  spiegare  l’aumento  della  temperatura  nella  febbre.  Sorsero 
così  diverse  ipotesi,  che  si  occuparono  principalmente  di  stabilire  per 
quale  alterazione  del  bilancio  termico  si  produce  l’ipertermia  febbrile. 

Fino  alla  metà  del  secondo  scorso,  i  patologi  furono  concordi 
nel  ritenere,  che  l’elevazione  della  temperatura  nella  febbre  fosse  do¬ 
vuta  ad  un  aumento  della  quantità  del  calore  prodotto  e  solo  era  stata 
messa  in  discussione  l’ipotesi  (01.  Bernard),  che  l’ipertermia  periferica 
potesse  dipendere  da  un  passaggio  del  calore  dalle  parti  profonde  del 
corpo,  alle  superficiali. 

Alla  veduta  comune,  che  riteneva  l’iperproduzione  termica  come 
causa  dell’innalzamento  della  temperatura,  dava  un  appoggio  speri¬ 
mentale  anche  d  Virchow,  il  quale,  in  base  ad  alcune  ricerche  sul  ri¬ 
cambio  materiale  nella  febbre,  affermava,  che  l’ipertermia  febbrile 
si  deve  ad  una  accresciuta  intensità  delle,  reazioni  chimiche  nell’or¬ 
ganismo. 

Il  primo  a  mettere  fortemente  in  dubbio  il  concetto,  che  general¬ 
mente  si  aveva,  sul  meccanismo  di  produzione  dell’ipertermia  febbrile, 
fu  il  Traube.  Egli  negò  ogni  importanza  all'aumento  della  produzione 
termica  ed  ammise  invece,  che  la  temperatura  si  eleva,  perchè  diminuisce 
l’eliminazione  del  calore,  a  causa  d’un  eccitamento,  che  l’agente  feb- 
brigeno  esercita  sui  ntrvi  vaso-costrittori.  Ne  deriva  una  vaso-costri¬ 
zione  cutanea,  che  rende  minore,  non  soltanto  l’irradiazione  del  calore, 
ma  anche  l’evaporazione  dell’acqua.  Il  brivido  consisterebbe  nella  sen¬ 
sazione  della  differenza  di  temperatura  tra  le  parti  esterne  ed  interne 
dei  nervi;  la  crisi  in  un  improvviso  rilasciamento  delle  pareti  vasali 
e  quindi  in  un’abbondante  irrigazione  della  pelle,  accompagnata  da  se¬ 
crezione  di  molto  sudore.  Inoltre,  secondo  Traube,  durante  la  febbre 
aumenterebbero  i  processi  di  ossidazione  nel  sangue  (quindi  ima  maggiore 
produzione  d’urea),  mentre  diminuirebbero  le  ossidazioni  nei  tessuti 
per  la  più  scarsa  irrigazione  sanguigna. 

Ben  presto  la  teoria  del  Traube  trovò  oppositori  (Tschaschichin, 
Auerbach,  Wachsmuth,  ecc.)  e  venne  poi  abbandonata  quasi  intiera¬ 
mente,  quando  il  Liebermeister  e  il  Leyden  pubblicarono  i  risultati 
del  loro  esperimenti  e  le  loro  vedute  sulla  febbre. 
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Per  il  Liebermeister  ripertermia  febbrile  è  dovuta  ad  un  aumento 
della  produzione  del  calore,  per  una  maggiore  attività  dei  processi 
di  combustione,  a  cui  si  accompagna  un  aumento,  di  grado  minore, 
dell’ eliminazione;  i  meccanismi  termoregolatori  continuerebbero  a 
funzionare,  tendendo  però  a  mantenere  una  temperatura  più  elevata 
della  normale.  Come  causa  di  tali  alterazioni  funzionali,  Liebermeister 
ammette  una  stimolazione  dei  centri  nervosi,  nei  quali  riconosce  re¬ 
sistenza  di  due  meccanismi,  uno  eccitocalorifico  ed  uno  moderatore. 
Dalla  prevalenza  dell’uno  sull’altro  si  avrebbero  le  variazioni  di  tempe¬ 
ratura,  dal  loro  equilibrio  la  costanza  di  essa.  Nel  periodo  di  stato  della 
febbre  i  due  meccanismi  si  troverebbero  in  un  equilibrio  diverso  dal 
normale. 

Anche  per  il  Leyden  la  maggiore  produzione  di  calore  è  il  fattore 
più  importante  dell’innalzamento  della  temperatura,  e  d’altra  parte 
quest’ Autore,  ripigliando  l’antica  questione  del  possibile  squilibrio 
tra  la  temperatura  interna  e  la  periferica  durante  la  febbre,  nega, 
con  dati  sperimentali,  che  ciò  in  realtà  avvenga. 

Le  teorie  del  Liebermeister  e  del  Leyden  vennero  universalmente 
accettate,  finché  il  Senator  non  rimise  in  luce,  sotto  forma  diversa, 
il  concetto  di  Traube,  ammettendo  che  il  fattore  più  importante  nella 
genesi  deiripertermia  febbrile  sia  la  ritenzione  del  calore,  dovuta  spe¬ 
cialmente  ad  uno  stato  di  contrazione  tetanica  dei  vasi  periferici.  Il 
Senator  però  crede,  che  non  possa  darsi  una  definizione  della  febbre, 
perchè  non  si  possono  comprendere  in  una  sola  categoria  tutti  i  processi 
patologici,  accompagnati  da  un  aumento  della  temperatura,  e  mentre 
talvolta  si  presentano  le  alterazioni  del  ricambio,  patognomoniche 
per  la  febbre,  manca  il  rialzo  della  temperatura,  e,  altre  volte,  si  hanno 
malattie  infettive  che  con  la  febbre  non  hanno  nulla  di  comune,  se  si 
eccettua  l’aumento  della  temperatura. 

Quindi  Senator  si  limita  a  studiare  alcuni  tipi  di  febbre,  special- 
mente  quelli  prodotti  si>erimentalmente  negli  animali,  e  a  raccogberne 
i  sintomi  principali.  Egli  assegnò  un’importanza  grandissima  alle  ri¬ 
cerche  calori  metriche  e  del  ricambio  e  affermò,  che  mai  le  une  debbono 
andar  disgiunte  dalle  altre,  e  così  venne  alle  seguenti  conclusioni. 

Nella  febbre  l’eliminazione  dell’urea  è  in  principio  maggiore  che 
nel  normale,  il  che  significa  che  vi  è  una  più  grande  distruzione  di  so¬ 
stanze  proteiche.  L’eliminazione  del  calore,  in  principio,  non  è  mai 
aumentata,  anzi  piuttosto  diminuita  (e  in  ciò  egli  concorda  con  Traube) 
e  quindi  c’è  un  accumulo  di  calore  nel  corpo:  in  seguito  l’eliminazione 
del  calore  mostra  le  stesse  oscillazioni  dell’eliminazione  del  C02.  La 
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produzione  del  calore  oscilla  pure  considerevolmente  nei  vari  periodi 
della  febbre,  e  non  si  può  con  sicurezza  affermare  se,  coeteris  paribus , 
sia  maggiore  del  normale. 


Col  Sénator,  anche  Rosenthal,  Kraus,  Krehl,  Matthes,  Babak,  ecc., 
hanno  restituito  alla  diminuita  eliminazione  del  calore  quell’importanza 
che  Liebermeister  le  aveva  negata. 

D’altra  parte,  discordando  da  questi  Autori,  il  Murri  è  tornato 
ad  ammettere,  che  l’alterazione  primitiva  stia  nei  meccanismi  termo¬ 
genetici;  poiché,  secondo  la  sua  teoria,  si  avrebbe  un’iperproduzione 
termica  non  interrotta  da  pause,  che  possano  permettere  una  sufficiente 
eliminazione  del  calore  prodotto  in  eccesso.  Il  Murri  fonda  questa  ipo¬ 
tesi  sul  fatto,  da  lui  provato  sperimentalmente,  che,  producendo  negli 
animali  convulsioni  tetaniche  prolungate,  si  ottiene  l’ipertermia,  mentre 
invece  questa  non  ha  luogo,  se  gli  accessi  convulsivi  sono  interrotti  da 
lunghi  periodi  di  riposo. 

Come  però  ha  fatto  osservare  il  Cohnheim,  questi  esperimenti 
non  possono  avere  un  valore  decisivo,  perchè  le  condizioni  di  tali  iper¬ 
termie  sperimentali  sono  ben  diverse  da  quelle  delle  ipertermie  febbrili. 

La  questione  del  bilancio  calorico  nelle  malattie  infettive  che  abi¬ 
tualmente  danno  febbre,  è  stata  trattata  anche  negli  animali  inferióri 
(poichilotermi),  nei  quali  per  la  mancanza  di  meccanismi  termoregola¬ 
tori  le  modificazioni  del  ricambio  energetico  acquistano  un  aspetto, 
più  semplice. 

È  necessario  però  notare  che  gli  stati  morbosi,  prodotti  negli  an- 
fìbii  e  nei  rettili,  mediante  agenti  patogeni,  sebbene  accompagnati  da 
simiglianti  disturbi  del  ricambio  (Krehl  e  Soetbeer)  non  possono  essere 
identificati  con  le  febbri,  nè  tanto  meno  essere  chiamati  febbri  apiret- 
tiche,  poiché  la  nozione  di  febbre  è  una  nozione  essenzialmente  collegata 
con  l’ipertermia. 

Gli  esperimenti  in  questo  campo  sono  stati  finora  scarsi  e  poco 
conclusivi.  Più  di  recente  Azzi  ha  ripreso  l’argomento,  studiando  nei 
selacei  e  nelle  rane,  con  delicati  metodi  calorimetrici,  il  ricambio  calorico 
durante  infezioni  sperimentali  e  corredando  questi  dati  con  misurazioni 
dell’ossigeno  consumato.  Potè  così  constatare  che  il  bilancio  energetico 
totale,  durante  l’infezione,  ora  è  aumentato  ora  è  diminuito,  e  che 
l’aumento  si  ha  in  genere  nel  periodo  ascendente  e  nell’acme  della 
malattia,  e  la  diminuzióne  si  ha  nel  periodo  di  collasso  che  precedo 
la  morte. 
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II.  —  Il  regime  calorico  nella  febbre. 

Dopo  i  pochi  ricordi  bibliografici  sovra  esposti,  vediamo  ora 
come  si  possa,  in  forma  schematica,  delineare  il  regime  calorico  nella 
febbre  e  come,  basandosi  su  questo  criterio,  si  possa  dare  una  defini¬ 
zione  di  tal  processo  morboso. 

Considereremo  separatamente  alcuni  punti  fondamentali: 

1. °  La  febbre  dipende  essenzialmente  da  un  disturbo  funzionale 
dei  centri  nervosi  termoregolatori  e  termogenetici  e  questo  disturbo,  salvo 
i  casi  eccezionali  di  lesioni  meccaniche  dei  centri  stessi,  è  determinato 
da  fattori  tossici  che,  circolando  col  sangue,  giungono  alle  cellule  del 
sistema  nervoso  centrale.  Eliminando  totalmente  la  funzionalità  dei 
centri  termici,  non  è  più  possibile  produrre  un  vero  processo  febbrile. 
In  altre  parole  possiamo  considerare  la  febbre  come  un  fenomeno  tossico¬ 
nervoso. 

2. °  Il  fenomeno  principale,  che  caratterizza  la  febbre,  è  questo, 
che  i  centri  termoregolatori  funzionano  ad  un  livello  più  alto  del  normale, 
sono  cioè  per  così  dire,  accomodati  ad  un  punto  diverso,  da  quello  delle 
condizioni  fisiologiche.  Naturalmente  si  tratta  in  questo  caso  d’un  equi¬ 
librio  termico  instabile,  ben  differente  dall’equilibrio  stabile  della  nor¬ 
malità,  e  da  ciò  le  oscillazioni  della  temperatura  dei  febbricitanti 
(anche  al  di  fuori  dei  periodi  di  incremento  della  febbre  e  di  deferve¬ 
scenza),  per  cause  esterne  od  interne,  quali  le  variazioni  della  tempe¬ 
ratura  dell’ambiente  e  la  maggior  produzione  del  calore,  quando  il 
febbricitante  si  assoggetti  ad  un  qualche  lavoro.  Del  resto  non  vi  è  dubbio 
che  i  centri  termoregolatori  seguitino  a  funzionare  durante  la  febbre: 
infatti  in  molti  casi  la  temperatura  febbrile,  una  volta  stabilitasi 
ad  un  certo  grado,  può  rimanane  in  questo  quasi  costante,  per  giorni 
e  settimane  (Jiirgensen)  e  si  può  anche  constatare,  che,  in  tali  casi, 
fenomeni  vasomotori  e  secretori  rispondono  ai  soliti  loro  stimoli  ade¬ 
guati  e  valgono  a  mantenere  tale  costanza.  Quindi  dobbiamo  conside¬ 
rare  la  febbre  come  un’anomalia  funzionale  dei  centri  termoregolatori 
per  la  quale  si  raggiunge  un  regime  calorico  diverso  dal  normale. 

3. °  Una  iperproduzione  di  calore  non  si  può  caratterizzare  come 
febbre,  sebbene  determini  ipertermia,  ed  è  giusto  che  si  distinguano 
le  ipertermie  febbrili  dalle  afebbrili.  Ma  su  tale  distinzione  le  opi¬ 
nioni  dei  patologi  non  sono  concordi. 

Tenendo  conto  di  quanto  si  è  detto  però,  si  trova  facilmente 
un  criterio  patogenetico  per  separare  le  febbri  dalle  semplici  ipertermie, 
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considerando  come  febbri  le  ipertermie,  die  dipendono  dal  funziona¬ 
mento  dei  centri  termoregolatori  ad  un  livello  più  alto,  come  ipertermie 
semplici  quelle,  in  cui  i  centri  termoregolatori  funzionerebbero  se¬ 
condo  la  norma,  ma  non  riescono,  per  l’eccessiva  produzione  di  calore, 
a  ricondurre  la  temperatura  al  grado  fisiologico.  In  queste  ipertermie 
però  l’abbassamento  della  temperatura  si  produce  rapidamente,  su¬ 
bito  che  l’eccessiva  produzione  di  calore  cessi,  e  i  centri  termorego¬ 
latori  possano  sufficientemente  funzionare. 

Di  tali  ipertermie  abbiamo  già  accennato  a  pag.  128  e  seg.  del  pre¬ 
cedente  capitolo  ed  ora  semplicemente  le  ricorderemo;  esse  dipendono: 

a)  dal  lavoro  muscolare  intenso ; 

b)  dall  'aumento  della  temperatura  dell’ambiente  e  in  genere  dal 
riscaldamento  esteriore ,  eccessivo  del  corpo  (colpo  di  calore  e  colpo  di  sole); 

c)  dalla  insufficienza  della  sudorazione  (in  ispecie  per  mancanza 
di  bevande  quando  contemporaneamente  ha  luogo  una  maggior  pro¬ 
duzione  di  calore; 

d)  da  certe  intossicazioni; 

e)  da  certe  lesioni  dei  centri  nervosi,  che  determinano  soltanto 
una  stimolazione  dei  centri  termogenetici. 

4.°  Nella  febbre  la  produzione  del  calore  non  sempre  è  aumentata , 
anzi  si  può  dire  che  la  termogenesi  è  talvolta  alterata  in  senso  posi¬ 
tivo,  talvolta  in  senso  negativo,  talvolta  non  è  alterata  affatto.  Ciò 
risulta  da  moltissime  ricerche  calorimetriche  antiche  e  recenti,  fatte 
sull’uomo  e  sugli  animali.  Anzi  si  può  dire,  che  la  generalizzazione 
di  risultati  parziali,  ottenuti  in  casi  diversi,  ha  condotto  alla  formu¬ 
lazione  di  dottrine  erronee,  perchè  troppo  esclusive,  quali  quelle  che 
consideravano  la  febbre  come  la  semplice  conseguenza  di  una  eccessiva 
produzione  di  calore,  e  quelle  che  hanno  negato  la  maggior  produzione 
di  calore  in  tutte  le  febbri. 

Gli  esperimenti  più  recenti  sugli  animali,  fatti  da  Hirsch  con  i  tri¬ 
panosomi,  con  la  puntura  del  4°  ventricolo  e  col  veleno  anafilattico 
e  quelli  di  Porcelli- Titone  su  conigli,  cani  e  gatti,  resi  febbricitanti, 
mercè  diverse  tossine  bacteriche,  hanno  mostrato,  senza  lasciare 
alcun  dubbio,  che  la  febbre  è  accompagnata  o  no  da  aumento  nella  pro¬ 
duzione  del  calore  a  seconda  della  natura  dell’agente  febbrigeno  e  delle 
condizioni  degli  animali  in  esperimento. 

Le  osservazioni  cliniche  d’altra  parte,  sebbene  meno  sicure,  permet¬ 
tono  di  affermare,  che  nelle  diverse  malattie  febbrili,  nei  diversi  individui 
e  anche  nei  diversi  periodi  della  stessa  malattia,  la  produzione  del 
calore  è  differente. 
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Si  comprende  facilmente,  infatti,  che,  nei  primi  periodi  di  un’in¬ 
fezione  acuta,  quando  un  organismo  è  ancora  forte  e  ricco  di  riserve, 
di  glicogeno  e  di  grasso,  l’ ipertermia  sia  accompagnata  da  iperpro- 
duzione  di  calore:  cioè  i  centri  regolatori  funzionano  ad  un  livello 
più  alto  con  un  consumo  d’energia  maggiore  della  norma:  l’eliminazione 
del  calore  è  dunque  maggiore,  che  in  condizioni  fisiologiche . 

Se  la  malattia  febbrile  dura  a  lungo,  se  si  stabilisce  uno  stato  grave 
di  inanizione,  può  la  produzione  del  calore  scendere  anche  sotto  la  norma, 
pur  seguitando  i  centri  termoregolatori  a  funzionare  ad  un  grado  più 
alto.  Allora  l’eliminazione  del  calore  si  riduce  assai,  malgrado  l’eleva¬ 
zione  della  temperatura. 

Lo  stesso  avviene  nelle  febbri  asteniche,  etiche,  cachettiche,  in 
cui  le  riserve  energetiche  dell’ammalato  sono  quasi  intieramente 
esaurite. 

< 

Queste  considerazioni  permettono  di  supporre,  che,  durante  la 
febbre,  seguitino  a  funzionare  i  meccanismi,  che  regolano  la  termoge¬ 
nesi  e  il  consumo  dell’energia  immagazzinata;  ma  in  realtà  su  questi 
argomenti  ci  mancano  nozioni  positive  di  qualsiasi  genere. 

5.°  Le  alterazioni  del  ricambio  nella  febbre  sono  state  da  molti  con¬ 
siderate  come  le  caratteristiche  patogenetiche  dei  processi  febbrili  e 
si  è  detto,  che  solo  si  può  parlare  di  febbre,  quando  sussistano  le  alte¬ 
razioni  del  ricambio  già  ricordate.  Si  è  detto  anche,  che  queste  alte¬ 
razioni  del  ricambio,  e  principalmente  l’eccesso  dei  processi  ossidativi, 
si  debbono  considerare  come  primarie ,  cioè  come  le  cause  immediate 
e  dirette  dell’aumento  della  termogenesi  e  della  temperatura.  Ma 
certo  è,  che  turbamenti  profondi  del  metabolismo,  identici  a  quelli  della 
febbre,  specialmente  per  il  loro  tipo  consuntivo,  si  possono  produrre 
per  svariate  intossicazioni  (da  tossine  bacteriche,  da  veleni  minerali, 
da  veleni  endogeni  ad  aziono  cachetizzante)  senza  che  vi  sia  ipertermia. 

Le  alterazioni  del  ricambio  si  debbono  considerare: 

o  come  collaterali  all’ipertermia,  cioè  dipendenti  dalle  stesse  cause, 
che  provocano  il  turbamento  della  termoregolazione  e  questo  in  due  modi: 
a)  per  l’intermezzo  di  azioni  nervose  metaboliche,  cioè  per  la  stimola¬ 
zione  anormale,  che  subiscono  i  csnt;i  nervosi,  dirigenti  il  metabo¬ 
lismo  di  tutte  le  cellule,  sotto  l’influenza  degli  agenti  febbrigeni;  b)  per 
processi  autolitici  distruttivi,  provocati  direttamente  dai  veleni  feb¬ 
brigeni  sui  protoplasmi  cellulari; 

ovvero  le  alterazioni  del  ricambio  si  debbono  considerare  come 
secondarie  all’ipertermia,  in  conformità  del  principio  di  van’t  Hoff 
(v.  pag.  134). 
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Su  questo  riguardo  le  ricerche  più  recenti  sono  quelle  del  Pizzini, 

1  quale,  esperimentando  su  cani  resi  febbricitanti,  mercè  il  nucleopro- 
;eide  del  bacillo  della  peste,  constatò  una  maggiore  ossidazione  delle 
sostanze,  che  sono  più  facilmente  ossidabili  nell’organismo ,  quali  il 
glucosio,  gli  aminoacidi,  l’acido  urico,  l’acido  /Lossibutirrico,  e  trovò 
incile  come  la  legge  di  van’t  Hoff  sia  verificata  con  sufficiente  appros¬ 
simazione. 

In  conclusione,  possiamo  definire  la  febbre  come  un  turbamento 
funzionale  dei  centri  termoregolatori ,  per  cui  si  sposta  in  alto  la  regolazione 
Iella  temperatura  del  corpo.  Questo  turbamento  può  essere  o  no  accom¬ 
pagnato  da  maggior  produzione  di  calore  (e  conseguentemente  di  eli¬ 
minazione)  ed  è  sempre  unito  ad  alterazioni  del  ricambio  materiale. 

III.  —  È  LA  FEBBRE  UTILE  PER  L’ORGANISMO  AMMALATO? 

% 

Fino  da  tempi  remoti,  si  è  ammesso  esser  la  febbre  utile  per  l’in¬ 
dividuo  ammalato,  come  l’espressione  di  uno  sforzo  dell’organismo, 
per  eliminare  le  cause  della  malattia,  e  tra  gli  argomenti,  d’indole 
più  che  altro  speculativa,  in  favore  di  tale  ipotesi,  vi  è  quello  di  Leyden 
e  Frànkel,  i  quali  hanno  asserito  che,  se  la  febbre  si  è  mantenuta  per 
migliaia  di  anni  nella  serie  animale,  ciò  significa,  secondo  i  principii 
del  darwinismo,  che  essa  è  un  processo  utile  per  l’individuo. 

Ma  questa  ardita  considerazione  è  poco  giustificata,  poiché  mal  si 
possono  applicare  principii,  che  valgono  per  la  vita  normale  delle  gene¬ 
razioni  e  delle  specie  di  animali,  a  fenomeni  patologici,  che  insorgono 
saltuariamente  e  interrotta-mente  in  individui  isolati  e  per  cause  dif¬ 
ferentissime. 

Liebermeister  per  primo  combattè  la  così  detta  dottrina  teleolo¬ 
gica  della  febbre,  mettendo  in  evidenza  i  danni,  che  la  febbre  porta  e  i 
pericoli  che  l’accompagnano;  quindi  si  diffuse  tra  i  medici  un  grande  ti¬ 
more  di  questo  processo  morboso,  e  tutti  gli  sforzi  terapeutici  furono 
destinati  a  diminuirne  le  conseguenze. 

I  sostenitori  della  teoria  del  Liebermeister  portarono,  come  argo¬ 
mento  in  favore  dei  danni  della  febbre,  il  fatto,  che  l’uso  di  certi  anti¬ 
piretici  produce  assai  spesso  un  benefico  effetto  sugli  ammalati  e  la  scom¬ 
parsa  dei  sintoni  più  pericolosi.  Tuttavia  le  statistiche  sulla  mortalità 
delle  malattie  febbrili,  trattate  con  gli  antipiretici,  o  senza  questi  mezzi 
medicamentosi,  non  mostrano  grandi  differenze,  in  modo  da  far  conclu¬ 
dere,  che  il  trattamento  antipiretico  abbia  un’efficacia  essenziale. 

Inoltre  fu  anche  affermato,  in  seguito  ai  noti  esperimenti  di  Litton 
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e  di  Welcli  (v.  voi.  I.  parte  IV),  i  quali  ottennero  la  degenerazione  grassa 
negli  animali  artificialmente  riscaldati,  che  tale  pericolo  esiste  anche  nelle 
forti  ipertemie  febbrili,  ma  questa  conclusione  fu  combattuta  mediante 
altri  esperimenti  analoghi  del  Naunyn;  e,  in  ogni  caso,  il  pericolo  della 
degenerazione  grassa,  per  sola  ipertermia,  esiste  unicamente  nei  casi 
rari  di  febbre  altissima. 

Insomma  sorse  il  dubbio,  che  le  influenze  dannose  della  febbre 
non  fossero  poi  tanto  gravi,  e  ben  presto  si  ritornò  all'opinione  della 
utilità  della  febbre  (Cantani,  Naunyn,  Gerhartd,  Pfluger,  ecc.)  e  l’Un- 
verricht  dimostrò,  che  nelle  malattie  infettive  l'elevazione  della  tempe¬ 
ratura  è  un  buon  coefficiente  per  la  distruzione  dei  microrganismi 
patogeni. 

Più  tardi,  con  nuove  ricerche,  si  tornò  su  tale  questione,  sia  tenendo 
conto  delle  temperature  che,  per  la  loro  altezza,  divenivano  sfavorevoli 
ai  vari  microorganismi  patogeni  (Pipping,  Klemperer,  Mliller),  sia  esa¬ 
minando  il  decorso  della  malattia  in  animali  ugualmente  infettati, 
e  di  cui  alcuni  erano  tenuti  in  ambiente  fresco,  altri  nella  stufa,  riscaldati 
col  metodo  di  Aronsohn  e  Sachs. 

Così  Walther,  nei  conigli  mantenuti  alla  temperatura  di  41°-42°, 
potè  osservare  aumentata  la  resistenza  contro  il  pneumococco,  e  analo¬ 
gamente  Rovighi  constatò,  che  gli  animali,  infettati  con  bacteri  del  car¬ 
bonchio  o  con  altri  microrganismi,  e  poi  mantenuti  ad  una  temperatura 
elevata,  soccombevano  meno  facilmente  alla  setticemia.  Secondo  Loewy 
e  Richter,  gli  animali,  in  cui  l’ipertermia  è  determinata  dalla  puntura 
del  bulbo,  sono  più  resistenti  verso  l’infezione  difterica  o  anche  verso 
l’intossicazione  con  la  tossina.  Fu  anche  dimostrato,  che  il  raffredda¬ 
mento  degli  animali  con  ghiaccio  o  acqua  o  con  pennellazioni  di  guaia¬ 
colo  favorisce  il  progredire  delle  infezioni. 

D’altra  parte,  altre  ricerche  hanno  dimostrato  che,  se  le  tempe¬ 
rature  febbrili  sono  utili  nelle  malattie  infettive,  ciò  non  dipende  da 
che  esse  siano  sfavorevoli  allo  sviluppo  dei  microrganismi.  Invero 
si  constatò  un  benefico  influsso  del  riscaldanento  nella  infezione  col 
colera  dei  polli,  nei  conigli,  sebbene  non  fossero  state  raggiunte  tempe¬ 
rature  superiori  a  quelle  normali  degli  uccelli,  nei  quali,  come  è  noto, 
il  bacillo  del  colera  dei  polli  si  sviluppa  benissimo. 

Invece  il  benefico  influsso  delle  temperature  un  po’  elevate,  nel  de¬ 
corso  di  certe  infezioni,  si  dovrebbe,  secondo  Relly  e  Meltzer,  attri¬ 
buire  al  fatto,  che  l’ipertermia  stimola  l’attività  fagocitarla  dei  leu¬ 
cociti  e  la  produzione  di  anticorpi,  e  cesi  esercita  un  favorevole  effetto 
sui  meccanismi  dell’immunità. 
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Per  ultimo  è  bene  non  dimenticare,  che  i  resultati  degli  esperimenti 
sui  processi  ossidativi  nella  febbre  hanno  mostrato,  che  questi  processi 
si  intensificano  in  conseguenza  della  più  alta  temperatura  del  corpo,  e 
così  si  possono  anche  bruciare  le  sostanze  tossiche,  che,  stimolando 
i  centri  nervosi  della  regolazione  termica,  producono  la  febbre. 

Secondo  Cantani  e  Jùrgens  è  in  questo  modo  che  si  distruggono 
le  tossine  bactrriche  nelle  febbri  infettive. 

Considerando  tali  argomenti,  si  è  formulata  l’ipotesi,  che  la  febbre 
rappresenti  un  meccanismo  di  compenso,  per  eliminare  il  danno  della 
presenza  di  sostanze  tossiche  neH’organismo.  In  altre  parole,  quando  so¬ 
stanze  anomale  si  trovano  nel  sangue,  i  centri  nervosi  dell’economia 
calorica  entrano  in  funzione  per  elevare  la  temperatura,  in  modo  da  di¬ 
struggere  queste  sostanze  con  una  più  intensa  ossidazione. 

L'idea  adunque,  che  la  febbre  rappresenti  un  elemento  di  difesa 
non  può  essere  senz'altro  respinta,  anche  se  per  principio  si  rifugge 
da  ogni  interjuetazione  teleologica  nei  fenomeni  della  vita.  Non  vi  è 
dubbio  però,  che  questo  meccanismo  di  difesa  diviene  dannoso,  quando 
sorpassi  certi  limiti,  perchè  l’eccesso  dei  processi  ossidativi  aumenta 
il  consumo  organico  non  solo  delle  riserve,  ma  anche  delle  proteine  pro¬ 
toplasmatiche;  perchè,  come  già  si  è  visto  nel  cap.  II,  la  temperatura 
troppo  elevata  turba  tutte  le  funzioni  e  perchè,  infine,  l/ipertermia 
può  essere  causa  di  alterazioni  strutturali,  degenerative. 

Concludendo,  non  si  deve  disconoscere  l’opportunità  e  l’utilità 
dei  mezzi  antipiretici  per  la  cura  delle  malattie  acute  febbrili,  e  non  si 
deve  esitare  a  combattere  energicamente  la  febbre,  quando  l’ammalato 
vada  incontro  a  temperature  troppo  elevate,  anche  se  teoricamente 
si  vuol  seguire  l’ipotesi,  che  la  febbre  rappresenti  una  reazione  dell’or¬ 
ganismo  contro  certe  cause  morbose. 

IV.  —  Cause  della  febbre. 

Le  cause  delle  febbre  possono  essere  diverse,  e  sul  criterio  eziologico 
si  può  fondare  una  prima  classificazione  dei  vari  processi  febbrili,  che 
divideremo  così:  febbri  infettive ,  febbri  tossiche,  febbri  da  scottature,  feb¬ 
bri  traumatiche,  febbri  nervose.  Si  noti  però,  che  questa  classificazione  è 
piuttosto  artificiale,  poiché  in  ultima  analisi,  come  già  si  è  detto,  tutti 
i  veri  processi  febbrili  dipendono  immediatamente  da  azioni  tossiche  sui 
centri  della  regolazione  termica: 

1.  Febbri  infettive.  —  Poche  sono  le  malattie  infettive  non  accom¬ 
pagnate  da  febbre  e  d’altra  parte  il  più  gran  numero  delle  febbri  son 
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prodotte  dalle  infezioni.  Febbre  ed  infezione  quindi  si  uniscono  quasi 
sempre  tra  loro. 

Sul  modo,  con  cui  agiscono  i  microrganismi  patogeni  nel  provocare 
la  febbre,  non  vi  è  ormai  più  alcun  dubbio,  essi  agiscono  per  mezzo  dei 
loro  veleni  (endotossine  ed  esotossine).  E  non  solo  i  bacteri  patogeni 
possono  provocare  la  febbre,  ma  anche  i  bacteri  della  putrefazione  e 
persino  ì  bacteri  innocui,  quando  siano  iniettati  in  un  animale,  in  quan¬ 
tità  convenienti.  Dimodocòhè  sorse  lldea,  che  tutti  i  bacteri  siano  capaci 
di  produrre  sostanze  pirogene ,  distinte  dalle  loro  tossine  specifiche, 
e  il  Centanni  afferma  runicità  di  queste  sostanze  pirogene,  che  egli 
comprende  con  il  nome  di  pirotossina. 

Anche  se  i  bacteri  restano  limitati  ad  ima  parte  del  corpo  (infezioni 
localizzate:  ascessi,  flemmoni,  ecc*.),  si  può  avere  la  febbre  quale  feno¬ 
meno  generale,  per  Centrata  in  circolo  dei  veleni  febbrigeni,  localmente 
prodotti. 

La  febbre,  nelle  infezioni,  procede  di  pari  passo  con  lo  sviluppo 
dei  microrganismi,  con  la  produzione  delle  loro  tossine  e  con  il  com¬ 
parire  delle  lesioni  strutturali  da  essi  prodotte.  Talvolta  avviene 
poi  che  la  febbre  improvvisamente  cessi  (crisi  di  certe  infezioni),  pur 
seguitando  i  bacteri  ad  albergare  nell’organismo  infetto.  Si  crede,  che 
ciò  dipenda  dalla  rapida  produzione  di  antitossine,  che  neutralizzano 
i  veleni  pirogeni. 

Come  nelle  infezioni  bacteri  che,  anche  nelle  infezioni  da  flagellati, 
da  protozoi  e  da  altri  microrganismi  animali,  la  febbre  è  il  fenomeno 
generale  preponderante  e  un  classico  esempio  di  ciò  è  fornito  dalla 
malaria.  Anche  in  qu.sti  casi  si  può  affermare,  che  si  tratta  di  veleni 
indirettamente  o  direttamente  prodotti  dai  parassiti. 

Le  infezioni,  accompagnate  da  infiammazione,  sono  sempre  feb¬ 
brili  e  perciò  gli  antichi  consideravano  le  febbre  come  una  infiamma¬ 
zione  generalizzata  o  come  una  infiammazione  del  sangue  (dottrina  della 
ematite);  ma  oggi  questi  concetti  non  si  possono  più  sostenere  e  la  febbre 
e  1  infiammazione  ci  appaiono  come  due  processi  essenzialmente 
diversi  e  distinti,  sebbene  spesso  concomitanti. 

2.  Febbri  tossiche.  —  Sostanze  eterogenee  di  diversa  natura,  in¬ 
trodotte  nell' organismo,  possono  produrre  la  febbre.  Passeremo  in  ri¬ 
vista  le  principali: 

a)  Soluzioni  saline.  —  È  noto  che,  introducendo  in  un  animale 
o  nell  uomo  una  quantità  piuttosto  grande  di  una  soluzione  di  NaCl 
(ovvero  di  liquido  di  Finger  o  di  Locke,  ecc.),  si  produce  una  reazione 
febbrile  di  qualche  grado.  Le  ragioni  di  questo  fenomeno,  sono  ancora 
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oscure,  poiché  si  sa  sicuramente,  che  tali  soluzioni  sono  innocue  per  qual¬ 
siasi  specie  di  cellule.  Alcuni  credono,  che,  con  l’iniezione  di  liquido 
fisiologico  si  provochi  come  un  lavaggio  dei  tessuti  e  l’entrata  in  circolo 
di  xjrodotti  tossici,  rimasti  negli  interstizi  dei  tessuti,  nei  connettivi,  ecc. 

b)  Prodotti  tossici  del  ricambio.  —  Si  ha  la  febbre  quando  si  accu¬ 
mulano  questi  nel  sangue,  come  accade  per  insufficienza  degli  emuntori. 
Tale  è  la  febbre  uremica. 

c)  Prodotti  della  putrefazione.  —  Se  si  iniettano  in  un  animale 
sostanze  in  decomposizione  o  estratti  acquosi  di  organi  putrefatti,  dopo 
averli  in  qualche  modo  sterilizzati,  si  produce  in  questo  animale  sicu¬ 
ramente  la  febbre.  Così  j)ure  assai  spesso  la  febbre  proviene  dal  riassor¬ 
bimento  di  prodotti  della  putrefazione  intestinale  (febbri  da  autointos¬ 
sicazione  intestinale)  o  dal  riassorbimnzto  di  sostanze,  che  si  putrefanno 
in  qualche  altra  regione  del  corpo  (gangrena  putrida):  tutte  queste 
febbri  si  designano  con  l’appellativo  di  putride. 

d)  Proteine  eterogenee  e  loro  derivati.  V.  le  pagine  seguenti. 

3.  Febbri  da  scottature.  —  ideile  scottature  estese  all’abbassamento 
di  temperatura,  che  si  verifica  quando  vi  è  collasso,  succede  un  rialzo 
della  temperatura,  talvolta  notevolissimo,  che  perdura  a  lungo  e  che 
ha  tutte  le  qualità  della  febbre.  Si  osservano  così  temperature  interne 
persino  di  43°-44°  (Sonnemburg).  Secondo  Bardeen,  in  un  caso  d’estese 
bruciature,  la  temperatura,  che  dapprina  era  di  35°-36°,  salì  dopo  24-48 
ore,  a  40°-41°.  Si  noti  che  spesso  la  temperatura  resta  bassa  alla  super¬ 
fìcie  del  corpo,  mentre  è  assai  alta  nelle  cavità.  Per  es.,  in  un  caso  di 
Wilms  la  temperatura  ascellare  era  di  35°, 4,  la  rettale  di  39°, 4.  Sul  mec¬ 
canismo  patogenetico  di  queste  febbri,  v.  voi.  I,  pag.  53  eie  pagine 
seguenti. 

4.  Febbri  traumatiche.  —  Si  è  già  accennato,  che  le  lesioni  del  sistema 
nervoso  possono  produrre  semplici  ipertermie  o  vere  febbri,  a  seconda 
che  per  queste  lesioni  si  alteri  più  o  meno  profondamente  la  funzionalità 
dei  centri  termoregolatori.  Così  avviene  per  i  traumi  del  capo  e  dei  collo, 
per  le  lesioni  patologiche  interne  del  cervello,  del  bulbo  (apoplessia, 
embolia)  e  delle  loro  meningi. 

Ma  anche  i  traumatismi  in  qualsiasi  altra  regione  del  corpo  pos¬ 
sono  produrre  febbre,  anche  se  non  vi  sia  alcuna  localizzazione  bacterica. 
Per  questo  tali  febbri  traumatiche  si  dicono  abacteriche  o  asettiche. 

Anche  se  una  porzione  di  tessuto  muore,  pur  restando  nell  organismo 
vivente,  come  per  es.,  succede  nei  focolai  di  necrosi  iscliemica,  o  nelle 
emorragie  interne  con  formazione  di  ematomi,  si  manifestano  processi 
febbrili  di  diversa  intensità  o  durata. 
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5.  Febbri  nervose.  —  Queste  si  dicono  anche  essenziali  e  si  osservano 
talora  dopo  forti  emozioni  o  spaventi,  o  nei  malati  di  mente  con  stati 
di  eccitamento  periodico,  negli  epilettici,  dopo  l’uso  di  sostanze  forte¬ 
mente  eccitanti  per  la  corteccia  cerebrale,  come  è,  per  es.,  la  cocaina 
(Mosso). 

Altre  febbri  somiglianti  si  producono  per  meccanismi  riflessi, 
come  la  febbre  da  dentizione  e  la  febbre  uretrale  che  talvolta  si  mani¬ 
festa  in  seguito  all’introduzione  di  cateteri  iieH’uretra. 

Sulla  patogenesi  di  queste  febbri  non  abbiamo  che  oscure  e  scarse 
cognizioni.  Può  essere,  che,  all’eccitazione  diretta  o  riflessa  dei  centri 
termoregolatori,  si  debba  direttamente  l’ipotermia,  ma  può  essere  anche 
che  ciò  avvenga  per  disturbi  del  ricambio  proteico  dell’organismo, 
che  è  senpre  sotto  la  dipendenza  della  funzionalità  nervosa. 

Dopo  questa  breve  classificazione  eziologica  dei  principali  tipi  feb¬ 
brili,  passiamo  ad  esporre  l’ipotesi  più  moderna  del  meccanismo  pato- 
genetico  della  febbre  in  generale. 

V.  —  Patogenesi  della  febbre. 

L’ipotesi  seguita  oggi  dalla  maggior  parte  dei  patologi  è  essenzial¬ 
mente  un’ipotesi  tossico-genetica,  che  ha  un  indirizzo  unitario,  nel  senso 
di  ricondurre  ad  un  solo  tipo  di  sostanze  tossiche  ogni  manifestazione 
febbrile.  In  poche  parole  si  può  formulare  così:  che  la  febbre  è  il  fenomeno 
classico  per  eccellenza  dell’ intossicazione  proteica. 

In  altri  punti  di  questo  libro  abbiamo  avuto  occasione  d’accennare 
all’intossicazione  proteica,  che  fino  ad  ora  era  conosciuta  solo  in  fatti 
isolati. 

Hella  sua  espressione  più  generale  consiste  in  questo:  che  ogni 
proteina  eterogenea,  introdotta  per  via  parenterale  in  un  animale, 
produce  in  esso  fenomeni  tossici,  in  quanto  che  le  molecole  di  questa  pro¬ 
teina,  probabilmente  per  un  processo  fisico-chimico  d’  adsorbimento 
o  adesione,  si  fissano  su  certi  protoplasmi  cellulari  e  ne  alterano  o  ne  ini¬ 
biscono  la  funzionalità.  Altri  punti  fondamentali  da  considerarsi 
sono  questi: 

a)  Pur  restando  il  carattere  di  tossicità  per  ogni  proteina  etero¬ 
genea,  introdotta  per  via  parenterale  in  un  organismo,  vi  sono  differenze 
grandissime  tra  proteina  e  proteina,  differenze  dovute,  sia  alla  capacità 
di  fissazione  delle  molecole  proteiche  introdotte  in  certi  tessuti  ( coef¬ 
ficiente  d  adsorbimento)  sia  all’azione  specifica  ulteriore  che  queste  mo¬ 
lecole  possono  esercitare  sui  protoplasmi  su  cui  si  sono  fissate. 
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b)  La  sensibilità  dei  vari  protoplasmi  verso  la  stessa  proteina 
eterogenea  può  essere  grandissima,  in  modo  che  certe  proteine  agiscono 
palesemente  su  qualche  tessuto.  La  sensibilità  di  qualche  specie  di 
cellule  può,  dall’essere  piccolissima,  salire  ad  essere  grandissima.  Così 
avviene  nell’ annidassi,  che  come  abbiamo  visto  nel  I  volume  (pag.  321) 
è  uno  dei  fenomeni  più  caratteristici  deirintossicazione  proteica. 

c)  Agiscono  come  proteine  eterogenee  per  un  animale  e  perciò 
tossiche: 

1. °  Tutte  le  proteine  provenienti  da  un  altro  animale  di  specie 
diversa,  le  proteine  vegetali,  le  proteine  bacteriche.  L’eterogeneità 
e  quindi  la  tossicità  consiste  in  una  configurazione  chimica  e  fisico-chi¬ 
mica,  diversa  da  quella  dei  protoplasmi  delTanimale,  che  subisce  l’in¬ 
troduzione  parenterale  delle  proteine. 

2. °  Le  proteine,  anche  se  dello  stesso  animale,  purchèin  qualsiasi 
modo  denaturate ,  con  agenti  chimici  (acidi,  alcali,  sostanze  ossidanti  o 
riducenti,  ecc.),  fìsici  (calore,  azioni  meccaniche)  o  fisico-chimici  (va¬ 
riazioni  osmotiche,  azione  di  elettroliti,  ecc.).  La  denaturazione,  scom¬ 
ponendo  l’architettura  fisico-chimica  delle  molecole  proteiche,  modifica 
profondamente  la  loro  specificità,  cioè  le  rende  eterogenee. 

3. °  I  derivati  proteici,  provenienti  da  qualsiasi  proteina  per 
azioni  idrolitiche.  Nell’idrolisi  si  distaccano  mano  a  mano  gruppi  cristal¬ 
loidi  (aminoacidi)  dalla  complessa  molecola  proteica,  la  quale  anche 
in  questo  perde  la  sua  costituzione  specifica.  Tutti  gli  stati  intermedi 
dell’idrolisi  proteica  sono  tossici,  gli  albumosi  e  peptoni  e  in  parte  i  poli- 
peptidi.  La  capacità  proteico-tossica  sparisce  solo  quando,  per  l’idrolisi 
avanzata,  cessa  lo  stato  colloide  e  si  passa  a  molecole  di  semplice  com¬ 
posizione  e  struttura  (ultimi  polipeptidi  e  aminoacidi). 

Dopo  questa  breve  disgressione,  che  era  indispensabile  per  spie¬ 
gare  come  tutti  i  casi  di  febbre  si  possano  ora  ricondurre  ad  intossica¬ 
zioni  proteiche,  torniamo  al  nostro  argomento. 

Nell’ipotesi  sovraccennata  si  può  dire,  che  i  centri  nervosi  termoge¬ 
netici  e  termoregolatori  sono  i  più  sensibili  all’intossicazione  proteica, 
o  in  altre  parole,  che  i  protoplasmi  di  questi  centri  più  facilmente 
fissano  molecole  proteiche  eterogenee,  circolanti  nel  sangue,  e  perciò 
si  altera  la  loro  funzione. 

Ecco  perchè  la  febbre  si  riavvicina  al  fenomeno  anafilattico  e  perchè 
è  sorta  l’opinione,  che  ogni  febbre  sia  un  fatto  di  anafìlassi. 

La  ragione  principale,  su  cui  si  basa  tutta  1  ipotesi,  di  cui  stiamo 
parlando,  è,  che  in  fondo  l’eziologia  d’ogni  caso  di  febbre  si  può 
ricondurre  o  aH’introduzione  o  alla  formazione  nell  organismo  di 


154 


PARTE  II. 


CAPITOLO  TERZO 


proteine  eterogenee  o  denaturate  o  disintegrate.  Anche  delle  intos¬ 
sicazioni  esogene  producono  febbre  quelle  soltanto,  che  determinano 
alterazioni  del  ricambio  proteico:  i  veleni  che  non  possano  agire 
così  non  sono  mai  pirogeni. 

Ei torniamo  ora  ad  esaminare,  più  intimamente  e  in  questo  ordine 
di  idee,  alcune  delle  più  conosciute  cause  di  febbre. 

L’introduzione  parenterale  di  proteine  eterogenee  in  quantità 
sufficiente  produce  quasi  sempre  la  febbre;  così  quando  si  inietti  siero 
di  sangue  di  un  animale  d’altra  specie,  latte  o  caseine  isolate  animali 
o  vegetali,  o  estratti  d’organi  diversi.  Se  l’individuo,  chesubisc-e  l’inie¬ 
zione,  è  già  febbricitante  ( proteino-terapia )  si  vede  immancabilmente 
uno  sbalzo  della  temperatura,  e  così  pure  si  ha  l’ipertermia  se  esso  si 
trova  in  uno  stato  di  sensibilizzazione  anafilattica,  non  tale  però  da 
produrre  lo  shock,  nel  qual  caso  vi  è  invece  ipotermia.  Se  per  piccole 
quantità  la  febbre  non  si  produce,  ciò  può  spiegarsi,  ammettendo, 
che  tali  sostanze  siano  avidamente  assorbite  e  fissate  da  altri  proto¬ 
plasmi  e  quindi  non  facciano  a  tempo  e  giungere  fino  ai  centri  termo¬ 
genetici.  Se,  infatti,  queste  sostanze,  invece  che  sottocute  o  nelle  vene 
si  introducono  nelle  cavità  cefalorachidiane,  la  febbre  ha  luogo  molto 
più  facilmente.  Si  noti  anche,  che  il  prodursi  o  no  della  febbre  dipende 
anche  dallo  stato  di  ipersensibilità  (stato  anafilattico)  o  d’immunità 
posseduto  dall’animale  al  momento  della  iniezione.  Le  proteine  bacte- 
riche  o  protozoarie  sono  poi  quelle  che,  probabilmente  per  una  maggiore 
affinità  con  i  protoplasmi  dei  centri  termogenetici  e  termoregolatori, 
più  di  sovente  e  anche  in  minima  quantità  producono  la  febbre. 

Le  proteine  denaturate,  anche  se  prima  omogenee  per  la  specie  ani¬ 
male  da  cui  derivano,  acquistano,  appunto  per  la  denaturazione, 
potere  pirogenetico.  È  noto  che  si  può  talvolta  produrre  la  febbre  in 
un  animale,  iniettandogli  in  quantità  sufficiente,  il  suo  stesso  siero  di 
sangue,  dopo  che  è  stato  riscaldato  a  56°-60°.  Un  animale  che  allatti 
ai  può  render  febbricitante  con  l’iniezione  parenterale  del  suo  latte, 
dopo  che  ha  bollito. 

Le  febbri  traumatiche  (pag.  151)  e  le  febbri  da  scottature  si  spie¬ 
gano  con  il  riassorbimento  di  sostanze  proteiche  denaturate,  formatesi 
nel  luogo  del  trauma  o  della  scottatura.  Anche  il  riassorbimento  di  pro¬ 
dotti  patologici,  trasudati,  essudati,  liquidi  cistici,  ece.,  cagiona  la  feb¬ 
bre,  perchè  in  questi  prodotti  son  contenute  proteine  non  più  eguali 
a  quelle  che  costituiscono  i  nostri  tessuti  e  liquidi  normali. 

I  derivati  dell’idrolisi  delle  proteine  sono  poi  le  sostanze  più  alta¬ 
mente  tebbrigene,  tanto  che  alcuni  patologi  (Krehl,  Matthes)  hanno 
attribuito  esclusivamente  ad  esse  l’eziologia  della  febbre. 
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Iniettando  negli  animali  i  prodotti  intermedi  della  proteolisi, 
in  qualsiasi  suo  grado  (prima  però  che  si  giunga  alla  scomparsa  della 
reazione  dei  biureto)  si  cagiona  la  febbre,  e  ciò  tanto  se  la  proteolisi 
è  prodotta  da  fermenti  digestivi,  quanto  se  è  prodotta  da  acidi  o  da  al¬ 
cali.  Anche  se  si  iniettano  nel  circolo  di  un  animale  fermenti  proteolitici 
(pepsina,  tripsina,  papaiotina,  ecc.,),  si  raggiunge,  per  la  stessa  via, 
lo  stesso  effetto.  Nel  riassorbimento  anormale  dei  materiali  intestinali 
entrano  pure  in  circolo  prodotti  dell’incompleta  idrolisi  proteica 
e  da  ciò  le  febbri  di  autointossicazione  alimentare. 

In  questa  categoria  rientrano  pure  le  febbri  putride  (v.  pag.  151) 
poiché  nella  putrefazione  si  ha  scissione  delle  proteine. 

Infine  anche  i  prodotti  dell’autolisi,  che  non  sono  altro  che  prodotti 
della  disintegrazione  proteica,  mostrano  un  sicuro  potere  febbrigeno, 
e  si  può  dire  anzi,  che  causa  immediata  di  un  gran  numero  di  febbri 
è  l’autolisi  di  qualche  tessuto,  da  qualsiasi  causa  prodotta. 

Si  vede  adunque  anche  da  questi  brevi  cenni,  come  tutto  il  multi¬ 
forme  quadro  eziologico  delle  febbri  possa  esser  bene  spiegato  dall’ipo¬ 
tesi  sopra  enunciata. 


VI.  —  L’andamento  della  temperatura  e  i  periodi 

DEL  PROCESSO  FEBBRILE. 

Nel  capitolo  che  precede  abbiamo  esposto  i  dati  più  importanti 
relativi  alla  temperatura  normale  dell’uomo,  e  abbiamo  sopra  notato, 
che  la  temperatura  normale  dall  5  uomo  e  degli  animali  omeotermi 
è  sempre  sottoposta,  nelle  24  ore,  ad  oscillazioni  che  presentano  una  de¬ 
terminata  regolarità:  queste  oscillazioni  rimangono,  mutatis  mutandis , 
anche  nei  processi  febbrili. 

La  temperatura  febbrile  presenta  poi  grandi  oscillazioni,  che  ap¬ 
parentemente  si  susseguono  senza  alcuna  legge;  ma  realmente  si  può 
trovare  che  anche  in  esse  regna  una  certa  regolarità  (Wunderlich). 

Nelle  malattie  febbrili  si  distinguono  di  solito  tre  periodi  o  stadi. 
Essi  sono: 

il  periodo  iniziale  o  stadio  pirogenetico  o  del  brivido ; 
il  periodo  del  calore  o  fastigio  della  febbre ; 
il  periodo  della  defervescenza  o  stadio  del  sudore. 

1.  Periodo  iniziale.  —  Si  presenta  in  vari  modi:  talvolta  si  ha  un 
aumento  improvviso,  rapido,  continuato  o  lievemente  interrotto 
della  temperatura,  la  quale  in  breve  arriva  al  massimo;  oppure  1  in- 
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n  alzamento  al  massimo  della  temperatura  si  fa  lentament  e  in  piu  giorni, 
e  in  questo  caso  si  distinguono  tre  tipi. 

a)  un  aumento  graduale  di  più  giorni,  fino  al  massimo: 

b)  il  massimo  viene  raggiunto  con  poche,  ma  profonde  remissioni; 

c)  un  innalzamento  della  temperatura  assai  rapido  fino  al  mas¬ 
simo  dell’ipertermia. 

In  questo  ultimo  caso  si  ha  un  brivido  iniziale ,  che  è  tanto  più 
forte  quanto  più  rapido  ed  intenso  è  il  salire  della  temperatura. 

Il  brivido  è  caratterizzato  particolarmente  da  una  sensazione 
soggettiva  di  freddo  intenso,  accompagnata  da  orripilazione,  secchezza 
della  cute,  tremore  dei  muscoli. 

La  genesi  del  brivido  febbrile  è  stata  ampiamente  discussa,  ma  ora 
non  possiamo  esporre  minutamente  le  diverse  ipotesi  formulate  in  pro¬ 
posito,  e  diremo  soltanto,  che  tutta  la  fenomenalogia  del  brivido,  deve 
dipendere  da  eccitazioni  spastiche,  che  partono  dal  sistema  nervoso 
centrale,  per  le  quali  si  ha  contrazione  dei  vasi  (e  quindi  pallore  e  raf¬ 
freddamento  della  cute),  contrazione  dei  muscoli  erettori  dei  peli  e  deipe- 
licciai,  sospensione  di  ogni  secrezione  sudorale. 

Ciò  non  è  che  l’esagerazione  dei  meccanismi  regolatori  contro  la 
dispersione  del  calore,  e  infatti,  durante  il  brivido,  mentre  la  pelle  si  fa 
fredda  e  1’  eliminazione  del  calore  diminuisce  (come  adatte  ricerche  calo¬ 
rimetriche  hanno  dimostrato),  sale  la  temperatura  interna  del  corpo. 

Il  brivido  dura,  di  solito,  qualche  ora  e  poi  cessa  e  dà  luogo  ad  una 
sensazione  di  calore  per  tutta  la  superfìcie  del  corpo.  È  in  genere  assai 
intenso  nelle  febbri  settiche  e  nelle  febbri  malariche,  si  ripete  con  mag¬ 
giore  o  minore  violenza  ad  ogni  esacerbazione  o  ad  ogni  accesso  febbrile. 

2.  Periodo  del  fastigio.  —  In  questo  la  temperatura  raggiunge  il 
massimo  grado  e  poi  il  suo  andamento  può  essere  diverso  e  cioè:  la  tem¬ 
peratura  arriva  al  suo  massimo  e  rimane  poi,  per  molto  tempo,  ad  eguale 
altezza  ( fastigio  continuo),  oppure  aumenta  ancora  un  poco  ( febbre 
continua  ascendente),  oppure  scende  leggermente  ( febbre  continua  di¬ 
scendente).  Inoltre  la  temperatura  presenta  talvolta,  durante  il  fasti¬ 
gio,  grandi  oscillazioni  in  un  sol  giorno  o  nell’andamento  termico  dei 
diversi  giorni. 

Le  oscillazioni  si  riconoscono,  in  generale,  dalle  esacerbazionj 
serotine  e  dalle  remissioni  mattutine,  che  sono  sensibili:  le  ultime 
remissioni,  spesso,  vanno  al  disotto  dell’altezza  media  del  fastigio 
{tipo  remittente ),  altre  volte  le  remissioni  sono  più  lievi  delle  esacerba¬ 
zieni  {tipo  con  esacebrazioni) .  Questa  forma  oscillante  del  fastigio  si 
chiama  discontinua  ed  è  di  durata  maggiore  che  il  fastigio  continuo. 


LA  FEBBRE 


157 


L’alternarsi  dell’abbassamento  coirinnalzamento  della  tempe¬ 
ratura  (remissione,  esacerbazione)  è  nel  fastigio  spesso  regolarissimo, 
altre  volte  irregolare.  Regolare  si  vede  nella  febbre  malarica,  nella  quale, 
tenendo  conto  dei  periodi  che  intercorrono  fra  gli  accessi,  si  distingue: 
febbre  intermittente  quotidiana,  terzana  e  quartana  (vedi:  Malaria  nel 
primo  volume). 

In  questo  secondo  periodo  ricominciano  a  funzionare,  sebbene  ad 
un  livello  più  alto,  i  meccanismi  di  regolazione  (Jùrgensen)  e  il  febbri- 
citante  raggiunge  un  regime  calorico  più  o  meno  costante. 

Durante  il  fastigio  anche  tutti  gli  altri  fenomeni  della  febbre  si 
presentano  al  massimo  grado. 

3.  Periodo  della  defervescenza.  —  Questo  periodo  non  è  sempre 
nettamente  delimitabile,  spesso  si  confonde  colle  ultime  fasi  del  secondo 
periodo. 

Non  è  raro  il  caso,  che  la  defervescenza  sia  apparentemente  ini¬ 
ziata,  allorché,  ad  un  tratto,  si  rialza  la  temperatura  sensibilmente,  e 
allora  si  stabilisce  quella  condizione,  che  gli  antichi  denominavano 
'perturbazione  critica ,  dalla  quale  poi  si  entra  in  una  stabile  decrescenza • 

Altre  volte  la  defervescenza  si  prepara  lentamente,  attraverso 
uno  stadio  anfibolo,  il  quale  si  distingue  per  l’irregolarità  della  tempe¬ 
ratura  che  ha  la  tendenza  a  ritornare  al  normale,  pur  presentando 
lievi  oscillazioni,  spesso  irregolari. 

Se  la  defervescenza  è  rapida,  e  si  svolge  in  poche  ore,  si  ha  la  crisi 
febbrile,  in  cui  la  temperatura  può  diminuire  di  2  fino  a  5  gradi  ; 
se  la  defervescenza  si  effettua  in  più  giorni,  lentamente,  si  ha  la  lisi 
febbrile. 

La  crisi  è  accompagnata  spesso  da  disturbi  circolatori,  fra  cui  prin¬ 
cipalmente  T  ipotensione,  da  sudori,  da  vomiti,  da  poliuria,  da  feno¬ 
meni  di  depressione  nervosa  che  possono  giungere  fino  al  collasso. 

La  lisi  si  compie  in  forma  continua  o  è  remittente,  con  un  massimo 
d’innalzamento  giornaliero  che  si  fa  sempre  più  piccolo,  nel  quale 
ultimo  caso  l’andamento  della  temperatura  presenta  molte  varianti, 
nel  carattere  delle  remissioni  matuttine  e  delle  esacerbazioni  della  sera. 

Dal  fastigio  non  sempre  si  passa  al  periodo  di  defervescenza; 
nei  casi  fatali  il  malato  entra  direttamente  nell’agonia .  Quest  ultimo 
stadio  è  preceduto  dallo  stadio  preagonico,  caratterizzato  da  molte  va¬ 
rietà  nel  decorso  della  temperatura. 

Se  prevale  il  decorso  ascendente  della  temperatura,  questa  cresce 
con  variabili  remissioni  fino  all’agonia-,  oppure,  dopo  una  rapida  e  pro¬ 
fonda  remissione  fino  al  normale,  la  temperatura  si  innalza  rapidamente 
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prima  deir  agonia;  oppure;  durante  l’agonia  la  temperatura  raggiunge 
alti  gradi:  ciò  si  ha  specialmente  nelle  lesioni  del  cervello:  la  temperatura, 
che  nel  periodo  preagonico  è  discesa  al  normale,  verso  la  fine  di  questo 
rapidamente  s’innalza,  e,  nell’agonia,  cresce  sino  a  43°-44°. 

Talora  nello  stadio  preagonico  prevale  l’abbassamento  della  tem¬ 
peratura  (forma  discendente  della  temperatura  preagonica)  con  anda¬ 
mento  rapido  o  lento,  come  avviene  nel  periodo  della  defervescenza. 

È  nel  periodo  della  defervescenza  che  compare  il  sudore,  onde  questo 
perìodo  è  detto  anche  stadio  del  sudore. 

Questo  fenomeno  è  l’espressione  esagerata  di  un  meccanismo 
termoregolatore,  che  tende  a  ricondurre  definitivamente  alla  norma 
la  temperatura  del  corpo,  poiché  l’evaporazione  del  liquido,  di  cui  si 
bagna  la  pelle,  è  un  efficace  mezzo  di  raffreddamento. 

La  sudorazione  è  in  genere  accompagnata  anche  da  vasodilata¬ 
zione  cutanea,  e  così  l’eliminazione  del  calore  aumenta  tanto,  da  ricon¬ 
durre  la  temperatura  del  corpo  al  livello  normale. 

VII.  —  Alterazioni  funzionali  nella  febbre. 

Le  alterazioni  del  ricambio  nella  febbre,  che  sono  le  più  importanti 
e  caratteristiche  manifestazioni  di  questo  processo  morboso,  sono 
state  già  esposte  nel  capitolo  II  della  patologia  del  ricambio.  Ora  pren¬ 
deremo  in  esame  alcuni  altri  fenomeni,  che  pure  hanno  una  notevole 
importanza  in  tutte  le  malattie  accompagnate  da  febbre. 

1.  Disturbi  circolatori.  —  Nei  singoli  periodi  della  febbre  si  veri¬ 
ficano  diverse  alterazioni  dell’ attività  cardiaca ,  dell ’  apparato  vascolare , 
della  pressione  del  sangue ,  della  velocità  della  corrente  sanguigna. 

Ma  sovra  tutto  è  nota  ed  importante  la  tachicardia,  che  in  massima 
parte  dipende  dall’aumento  della  temperatura,  come  abbiamo  visto 
a  pag.  135. 

Sono  state  trovate  empiricamente  diverse  formule,  che  mettono 
in  relazione  la  temperatura  di  un  febbricitante  con  la  frequenza  del  polso; 
poiché  a  tutti  è  noto  che  la  frequenza  del  polso  può  fino  ad  un  certo 
punto  essere  una  misura  dell’ipertermia.  Infatti  prima  dell’uso  del  ter¬ 
mometro  si  giudicava,  palpando  il  polso,  del  grado  della  febbre. 

Fra  queste  formule  riporteremo  solo  la  seguente,  che  è  la  più 
razion  ile,  perchè  si  basa  sulla  regola  di  van’t  Hoff. 

rr  io  (log  P- 1,8573) 


log  K 
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in  cui  T  è  la  temperatura  febbrile  misurata,  P  è  il  numero  delle  pul¬ 
sazioni  per  minuto  e  K  è  una  costante  che  può  essere  presa  fra  2  o  3. 
Questa  formula,  e  anche  tutte  le  altre  che  sono  state  proposte,  presup¬ 
pongono  che  sul  cuore  agisca  solo  il  fattore  termico,  ma  molte  volte 
l’affrettamento  del  ritmo  può  dipendere  da  influenze  tossiche  sul  si¬ 
stema  intracardiaco  e  sull’innervazione  extracardiaca.  Allora  non  si 
ha  più  alcuna  corrispondenza  tra  temperatura  e  frequenza  del  polso. 

Così  in  alcune  infezioni  settiche  od  avvelenamenti  (iodoformio), 
il  polso  è  frequente,  mentre  la  temperatura  è  piuttosto  bassa,  e  d’altra 
parte,  in  certi  casi,  in  cui  vi  è  eccitazione  del  vago  o  del  suo  centro, 
il  polso  è  raro,  malgrado  l’alta  temperatura. 

I  caratteri  del  polso  possono  variare  assai  nelle  febbri.  Nel  periodo 
del  brivido  il  polso  è  piccolo,  duro  e  scoccante,  nel  periodo  del  fastigio 
è  grande,  pieno  e  forte,  nel  periodo  della  defervescenza,  debole  e  molle. 
Spesso  compaiono  dicrotismo  e  aritmie. 

La  pressione  del  sangue,  aumentata  nel  periodo  iniziale,  quando 
vi  è  vasocostrizione  periferica,  diminuisce  nel  fastigio  e  nella  deferve¬ 
scenza,  e  ciò  in  ispecie  nelle  febbri  di  lunga  durata,  asteniche  o  con  le¬ 
sioni  cardiache. 

2.  Disturbi  respiratori.  —  Come  effetto  immediato  della  febbre 
sulle  funzioni  respiratorie  si  ha  una  polipnea  che  va  considerata  come  una 
polipnea  termica  (vedi  pag.  319),  dovuta  cioè  al  sovrariscaldamento 
de  icentri  respiratori.  Anche  questa  polipnea,  come  ha  dimostrato  Sci¬ 
gliano,  segue  la  regola  di  van’t  Hoff  e  perciò  si  può  applicare  la  formula 
precedente,  intendendo  con  P  il  numero  delle  respirazioni  per  minuto 
e  sostituendo  alla  costante  1,8573  (che  è  il  logaritmo  decimale  di  72) 
questa  altra:  1,1461,  che  è  il  logaritmo  di  14,  considerando  a  questa 
cifra  il  ritmo  respiratorio  normale. 

Naturalmente  i  disturbi  respiratori  possono  essere  molteplici  e 
vari,  quando  la  febbre  dipenda  da  malattie  del  sistema  repiratorio. 
Così  pure,  quando  vi  è  una  grande  intossicazione  e  specialmente  l’aci¬ 
dosi  (tanto  frequente  nelle  febbri  infettive  elevate).  Allora  non  è  raro 
constatare  il  ritmo  di  Cheyne-Stokes. 

3.  Alterazioni  del  sangue.  —  Nelle  malattie  febbrili  sembra  che 
avvenga  spesso  una  distruzione  dei  corpuscoli  rossi.  La  dimostrazione 
diretta  di  questo  fenomeno  si  può  avere  mediante  il  conteggio  dei  cor¬ 
puscoli  rossi  nei  diversi  stadi  delle  varie  malattie  infettive:  dagli  esami 
compiuti  nelle  infezioni  settiche  risulterebbe  che,  sol  >  negli  ultimi  per 
periodi,  diminuisce  il  numero  degli  eritrociti  (Mobitz).  Così  avviene, 
esempio,  nel  carbonchio. 
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La  diminuzione  dei  corpuscoli  rossi  nell’uomo  febbricitante  ( oli - 
gocitoemia  febbrile)  dipende  assai  spesso  da  cause  emolitiche  tossiche 
q  poi  anche  dallo  stato  di  inanizione  completo  od  incompleto,  per  cui 
l’emopoiesi  si  riduce  o  cessa  intieramente. 

Talvolta  Toligocitoemia  è  apparente  e  cioè  è  dovuta  ad  una  anor¬ 
male  distribuzione  degli  eritrociti  nei  vari  organi  del  corpo.  Durante 
il  periodo  del  brivido  si  trovano  più  numerosi  gli  eritrociti  negli  organi 
interni  (fegato),  che  nei  vasi  periferici  (Breitenstein):  il  contrario 
può  accadere  nel  periodo  della  defervescenza. 

Gli  eritrociti  presentano,  in  alcune  malattie  febbrili,  una  diminu¬ 
zione  del  loro  potere  elettivo  per  certi  colori,  alterazione  non  speci¬ 
fica,  imperochè  essa  si  verifica  anche  in  malattie  (anemie)  non  febbrili. 

Si  descrissero  alcune  alterazioni  morfologiche  degli  eritrociti 
nella  febbre  e  si  asserisce  (v.  Limbeck)  che,  in  alcuni  processi  febbrili, 
la  loro  resistenza  alle  variazioni  osmotiche  sia  diminuita. 

Gli  elementi  ematici  meglio  studiati  nella  febbre  sono  i  leu¬ 
cociti ;  ma  è  necessario  osservare,  a  tale  proposito,  che  le  alterazioni 
quantitative  e  qualitative,  descritte  nel  sangue,  non  sono  sempre 
dovute  direttamente  all’innalzamento  della  temperatura. 

Fra  tutte  le  alterazioni,  la  leucocitosi  è  la  più  frequente,  se  non 
costante,  in  tutte  le  malattie  da  infezione  e  trae  la  sua  origine  dalTazione 
chemiotattica,  che  molte  sostanze  bacteriche  esercitano  sui  leucociti, 
i  quali  dagli  organi  ematopoietici  passano  numerosi  nel  sangue.  È  pro¬ 
babile  che,  alla  leucocitosi,  contribuiscano  anche  leucociti  di  neofor¬ 
mazione. 

Il  Lòwit  crede,  che  la  leucocitosi  delle  malattie  infettive  sia  in  al¬ 
cuni  casi  preceduta  da  una  leucolisi,  fenomeno  osservato  poi  in  di¬ 
verse  malattie  infettive. 

La  leucocitosi  viene  da  taluno  considerata  come  un  sintomo  favo¬ 
revole  alla  guarigione,  poiché  i  leucociti,  cosi  numerosi  nel  sangue, 
agiscono  direttamente  sui  bacteri  e  sui  loro  prodotti,  paralizzando  la 
loro  azione. 

Una  diminuzione  di  leucociti  pare  sia  stata  pure  verificata  nelle 
malattie  febbrili:  però  qualche  osservatore  ritiene,  che  questo  fenomeno 
sia  solo  apparente,  dovuto  alla  maggiore  concentrazione  dei  leucociti 
negli  organi  interni  del  corpo.  Nelle  infezioni  febbrili  la  milza  è  quasi 

sempre  ingrossata,  però  gli  animali  smilzati  sopportano  come  gli  altri 

le  infezioni. 

Le  alterazioni  del  plasma  sanguigno  nella  febbre  riguardano  più 
che  altro  le  sostanze  proteiche.  Si  constatò  (Gottschalk)  ipoalbuminosi 
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(diminuzione  delle  sostanze  proteiche  nel  siero)  e,  specialmente, 
forti  alterazioni  nel  quantitativo  delle  globuline. 

Però,  queste  ricerche  sui  corpi  proteici  del  sàngue  nei  febbrici¬ 
tanti  dettero  risultati  assai  contraddittori  ed  incerti. 

La  coagulabilità  del  sangue  nello  stato  febbrile  fu  soggetto  di  accu¬ 
rate  ricerche  (Vierordt,  Lehmann,  Al.  Schmidt  e  molti  altri).  Pare  che 
il  sangue,  durante  la  malattia,'  presenti,  specialmente  nella  febbre  set¬ 
tica,  due  fasi:  la  prima,  in  cui  non  coagula  spontaneamente  o  coagula 
difficilmente;  la  seconda  in  cui  la  coagulazione  si  compie  rapidamente. 

La  prima  fase  sarebbe  in  rapporto  con  la  mancanza  del  fìbrin- 
fermento,  la  seconda  con  un  eccesso  di  detto  fermento,  proveniente 
da  aumentata  distruzione  delle  cellule  (leucociti),  durante  la  febbre. 

Si  ammette  generalmente  che,  durante  lo  stato  febbrile,  V alcali¬ 
nità  del  sangue  diminuisca.  Questo  fenomeno  dipende  certamente  da 
disturbi  del  ricambio,  che  producono  un’intossicazione  acida. 

4.  Disturbi  digestivi  nella  febbre.  — Diremo  brevemente  e  sommaria¬ 
mente  intorno  ai  disturbi  della  digestione,  che  si  riscontrano  nella  febbre. 

v.  Hòsslin  e  v.  Noorden  ammettono,  in  seguito  a  più  recenti  espe¬ 
rimenti  che,  in  complesso,  il  canale  digerente  del  febbricitante  è  atto 
ad  assimilare  il  nutrimento,  presso  a  poco;  come  quello  dell'uomo  sano. 

I  turbamenti  della  digestione  si  riscontrano  in  singole  sezioni  del 
canale  digerente. 

In  generale,  nel  periodo  acuto  della  febbre,  diminuiscono  e  sono 
alterati  i  prodotti  di  secrezione  degli  organi  ghiandolari.  Così  vediamo 
spesso  diminuire  la  secrezione  salivare ,  che  è  poco  attiva,  perchè  povera 
di  ptialina  (Jawein),  e  il  succo  gastrico ,  in  cui  è  scarso  l’acido  cloridrico. 
La  dispepsia  è  quasi  costante  nei  febbricitanti,  nei  quali  si  ha,  una  in¬ 
sufficiente  nutrizione. 

I  movimenti  dell’intestino  sono  spesso  molto  lenti;  la  peristaltica 
intestinale  è  quindi  diminuita:  si  vogliono  far  dipendere  questi  turba¬ 
menti,  più  che  dal  sistema  nervoso  dell’intestino,  dall'innalzamento 
della  temperatura  (Bokai). 

Nella  febbre  la  secrezione  biliare  è  diminuita  ed  alterata  (Pisenti): 
la  bile  è  densa,  vischiosa,  e  contiene  abbondanti  pigmenti,  che  proven¬ 
gono  dagli  eritrociti,  che  vanno  distrutti  durante  la  febbre. 

5.  Disturbi  nervosi.  —  Nella  maggior  parte  delle  malattie  febbrili 
si  hanno  disturbi  nervosi  talvolta  gravissimi,  ma  per  la  loro  ragion 
d’essere  è  molto  difficile  distinguere  ciò  che  dipende  dalla  semplice 
ipertermia,  da  quello  che  dipende  da  fattori  tossici  che  dominano  in 
tutte  le  forme  infettive. 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  II.  —  11. 
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Da  un  punto  di  vista  generale  si  può  ammettere,  che,  in  causa  della 
semplice  ipertermia,  si  abbiano  fenomeni  di  eccitazione  del  sistema 
nervoso  centrale,  fino  a  che  la  temperatura  del  sangue  non  raggiunga 
un  grado  molto  elevato.  Mg  quando  questa  temperatura  comincia  a 
superare  i  40°,  si  può  credere,  che,  per  questo  solo  fatto,  comincino  fe¬ 
nomeni  di  sofferenza  delle  cellule  nervose  e  quindi  fatti  di  depres¬ 
sione  di  vario  genere. 

iNeH’insieme  ricorderemo,  che  gli  stati  febbrili  sono  sempre  accom¬ 
pagnati  da  cefalea ,  da  disturbi  del  sensorio,  che  vanno  fino  alle  alluci- 
nazioni  e  al  delirio ,  il  quale  può  assumere  anche  il  carattere  di  delirio 
furioso.  A  carico  degli  organi  dei  sensi  si  possono  avere  disturbi  visivi , 
ronzii  agli  orecchi ,  modificazioni  più  o  meno  profonde  della  sensibilità 
generale  o  di  certe  parti  del  corpo.  Si  riscontrano  talvolta  anche  di¬ 
sturbi  della  motilità  e  convulsioni. 

Come  fatti  di  depressione  o  di  paresi  del  sistema  nervoso  centrale 
ricorderemo  il  sopore ,  la  perdita  della  coscienza  e  infine  il  collasso.  Il 
tono  muscolare  può  essere  quasi  intieramente  scomparso  e  talvolta 
perfino  gli  sfinteri  si  rilasciano  e  Tammalato  perde,  senza  accorgersene, 
le  feci  e  le  orine.  I  riflessi  sono  diminuiti  o  anche  aboliti. 

Spesso  questi  fenomeni  nervosi  seguono,  nella  loro  intensità,  l’an¬ 
damento  della  temperatura  e  cessano  al  tutto  quando  la  temperatura 
ritorna  normale.  "Nei  casi  fatali,  proseguono  fino  a  confondersi  con  i  fe¬ 
nomeni  dell’agonia. 
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PARTE  TERZA 


L’INFIAMMAZIONE 


CAPITOLO  PRIMO. 

La  dottrina  dell’infiammazione. 

\ 

I.  —  Definizioni  e  teorie. 

L’ infiammazione  o  flogosi  è  una  reazione  vitale  dei  tessuti,  localiz¬ 
zata  nei  punti  ove  agiscono  determinate  cause  morbose;  essa  ha  luogo 
soltanto  negli  organismi  e  negli  organi,  che  posseggono  un  sufficiente 
grado  di  attività  biologica;  si  illanguidisce  o  manca,  quando  la  vita¬ 
lità  del  tessuto,  che  subisce  la  causa  infiammante,  va  diminuendo 
e  scompare. 

L’infiammazione  è  stata  studiata  sovratutto  nei  vertebrati  e  si  è 
visto,  che  è  tanto  più  intensa  e  vivace  quanto  può  attivo  è  il  metabo¬ 
lismo  dell’ animale  colpito.  Così,  mentre  negli  animali  a  temperatura 
costante  le  infiammazioni  sono  più  sollecite  e  forti,  nei  poichilotermi 
i  fenomeni  flogistici  sono  più  deboli  e  lenti.  Per  riguardo  agli  animali 
inferiori  non  abbiamo  ancora  sufficienti  ricerche  di  patologia  comparata, 
ma  possiamo  dire  che,  se  anche  in  questi  sussistono  fenomeni  parago¬ 
nabili  a  quelli  dei  vertebrati,  essi  sono  essenzialmente  diversi,  data  la 
diversità  dei  sistemi  circolatori,  della  composizione  del  sangue,  della 
natura  di  tutti  gli  elementi  cellulari. 

L’infiammazione  è  un  fenomeno  prettamente  patologico,  che  nel 
suo  complesso  non  ha  alcun  riscontro  nella  vita  normale  degli  organismi. 
È  un  processo  morboso  che  ha  attirato  l’attenzione  dei  più  antichi  medici, 
ai  quali  si  deve  l’iperbolica  etimologia  della  parola,  la  quale,  tanto  nel 
suo  aspetto  latino,  quanto  nel  suo  aspetto  greco,  vuol  significare  che 
il  tessuto  ammalato  è  sede  di  una  divampante  reazione. 
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Se  riandiamo  ai  trattati  di  storia  della  medicina,  troviamo,  che  l’in¬ 
fiammazione  è  stata  sempre  oggetto  delle  più  complicate,  delle  più 
oscure  elucubrazioni  fìlosofìco-naturalistiche.  Tutti  gli  antichi  patologi 
si  sono  affaticati  a  definire  T  essenza  dell’  infiammazione.  Ma  pern  oi 
è  sufficiente  la  descrizione  minuta  ed  esatta  dei  fenomeni  deH’infiamma- 
zione,  di  quelli  che  caratterizzano  questo  processo,  e,  quanto  a  defini¬ 
zione,  ci  basterà  la  definizione  generica  data  in  principio.  E  di  quali 
fenomeni  biologici  possiamo  dare  definizioni  che  più  s’addentrino  nel 
l’intima  natura  di  essi  e  che  esprimano  più  che  un  riconoscimento 
dei  fatti  che  li  caratterizzano? 

Naturalmente  col  progredire  della  biologia  sono  progrediti  anche  gli 
studi  suH’infìammazione  e  si  sono  avanzati  sul  solido  terreno  degli 
esperimenti,  delle  osservazioni  cliniche  e  anatomopatologiche,  delle  più 
delicate  ricerche  microscopiche;  ma  non  pertanto  hanno  abbandonato 
i  patologi  le  tendenze  speculative,  che  dominarono  nel  campo  dell’in- 
fìammazione  e  che  si  sono  sempre  concentrate  nel  pensiero  di  stabilire 
con  una  sola  formula,  quale  tra  i  fenomeni  morbosi  rappresenti  l’essenza 
delTinfìammazione . 

Le  varie  dottrine  formulate  dai  più  celebri  patologi,  anche  moderni, 
non  hanno  per  noi  più  che  una  limitata  importanza,  cioè  un’importanza 
storica.  Ben  altro  interesse  invece  hanno  i  fatti  che  questi  patologi 
con  infinita  cura,  con  abilità  tecnica  meravigliosa,  con  acume  scienti¬ 
fico  grandissimo,  seppere  mettere  in  evidenza. 

Ricordiamo  ora  alcune  di  queste  dottrine,  in  modo  molto  riassun" 
tivo  e  lasciando  da  parte  ogni  controversia  e  discussione. 

1.  Teoria  di  Yirchow  (Teoria  dell’attrazione).  —  Quando  nel  1854 
apparve  la  Patologia  cellulare  del  Yirchow,  era  in  maggior  credito  l’o¬ 
pinione,  che  l’infiammazione  si  distinguesse  da  altri  processi  morbosi, 
segnatamente  per  certi  disturbi  di  circolazione,  associati  alla  formazione 
di  un  essudato  libero  (Rokitansky,  Henle,  Stilling). 

Yirchow  combattè,  con  vari  argomenti,  queste  vedute,  ed  espresse 
il  parere,  che  l’infìammazione  non  fosse  che  il  prodotto  di  un  disturbo 
locale  di  nutrizione  nei  tessuti,  provocato  da  stimoli  esterni  od  interni, 
che  agissero  sulla  parte  offesa,  e  negò,  che  il  meccanismo  delTinfìamma- 
zione  fosse  da  ricercarsi  nei  disturbi  circolatori  e  nella  conseguente  stasi. 

Yirchow  afferma  inoltre,  che  i  disturbi  di  nutrizione  dei  tessuti 
non  hanno  nell’infiammazione  caratteri  specifici:  essi  si  distinguono 
da  altri  semplici  disturbi  di  nutrizione  unicamente  per  il  rapido  loro 
decorrere,  e  per  la  sovrabbondanza  con  cui  si  verificano,  sovrabbon¬ 
danza,  che  costituisce  un  danno  ed  un  pericolo  per  le  cellule  soggette 
a  tali  stimoli. 


166 


PARTE  III. 


CAPITOLO  PRIMO 


La  teoria  del  Virchow  si  può  così  riassumere: 

a)  le  cellule  si  trovano  nel  tessuto  infiammato  in  uno  stato  d’au- 
mentata  attività,  dipendente  dagli  stimoli  morbosi,  che  agiscono  su  di 
esse,  e  vengono  così  ad  attrarre  ed  assorbire  una  maggior  quantità 
di  materiale  nutritivo; 

b)  le  cellule  utilizzano  questo  abbondante  materiale,  aumentando 
di  volume  e  formando  nuovi  e  consimili  elementi  cellulari; 

e)  la  dilatazione  dei  vasi  sanguigni  e  gli  altri  disturbi  circola¬ 
tori  sono  fenomeni  secondari. 

d)  la  sovrabbondanza  di  materiali  nutritizi  nelle  cellule  costi¬ 
tuisce  per  esse  un  pericolo  di  degenerazione,  poiché  questi  materiali 
possono  impedire  il  regolare  svolgimento  del  metabolismo  cellulare. 
Quindi  negli  stati  infiammatori  vi  è,  nelle  cellule,  una  tendenza  alla 
degenerazione. 

Accanto  a  questi  vari  disturbi  dobbiamo  considerare  i  disturbi 
funzionali  degli  organi  colpiti.  A  seconda  della  struttura  anatomica 
e  delle  proprietà  fisiologiche  del  tessuto  alterato,  il  processo  infiammato- 
rio  assume  diversi  caratteri. 

La  teoria  del  Virchow  dominava  ancora  pochi  anni  or  sono  nel 
mondo  scientifico;  però,  man  mano  che  si  intraprendeva  l’esame  di¬ 
retto,  al  microscopio,  dei  tessuti  viventi ,  essa  andò  perdendo  terreno 
e  più  ancora  quando  si  riconobbe  la  proprietà  migratrice  di  alcune  cel¬ 
lule,  poiché  questa  dottrina  si  basava,  esclusivamente,  sui  fenomeni 
di  proliferazione  e  di  accrescimento  in  situ  degli  elementi  cellulari. 

E  così  più  tardi,  in  seguito  specialmente  alle  ricerche  del  Cohnheim, 
sorse  di  nuovo  l’idea,  che  i  disturbi  circolatori  avessero  una  parte 
essenziale  nei  processi  infiammatori. 

2.  Teoria  di  Cohnheim.  —  Questo  autore  riconobbe  che  il  fatto 
primo ,  essenziale ,  dei  processi  infiammatori  consiste  in  certe  alterazioni 
delle  pareti  rasali ,  alterazioni  che  riguardano  l’intima  struttura  (strut¬ 
tura  molecolare)  degli  endoteli  dei  capillari. 

Da  queste  alterazioni  dipenderebbe  la  dilatazione  dei  vasi,  e  ne  se¬ 
guirebbero  l’iperemia  congestiva,  e  altri  disturbi  circolatori  proprii 
dei  processi  fìogistici. 

L’aumento  della  trasudazione  dei  plasma  e  l’emigrazione  dei  leu¬ 
cociti  del  sangue  attraverso  la  parete  vasale,  che  il  Cohnheim  vide  nel 
tessuto  infiammato,  sarebbero  pure  determinati  dalle  alterazioni 
molecolari  della  parete  dei  capillari,  e  quindi  si  produrrebbe  V essudato, 
alla  cui  formazione  la  pressione  sanguigna  non  avrebbe  parte  alcuna. 

Cohnheim  nega  che  i  nervi  della  parete  vasale  riescano,  per  un  loro 
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influsso  diretto,  a  determinare  un  disturbo  circolatorio  di  nai  ura  flo¬ 
gistica. 

Infine  Colmheim  nega,  che  esistano  influssi  cellulari  d’attrazione 
sui  componenti  del  sangue,  come  afferma  il  Virchow. 

I  fatti  degenerativi  e  quelli  di  proliferazione ,  che  si  verificano 
nei  tessuti  infiammati,  non  sarebbero  caratteristici  di  questo  processo, 
ma  secondari  ai  disturbi  circolatori  sopra  ricordati. 

3.  Tutte  la  altre  teorie  sulla  febbre  oscillano  fra  queste  nel  consi¬ 
derare  come  primitivi  ed  essenziali  i  fatti  circolatori  ed  essudativi 
o  i  fenomeni  cellulari  di  proliferazione  e  di  degenerazione. 

Hella  teoria  di  Recklinghausen  i  disturbi  vasali,  fondamentali  e 
caratteristici  dipenderebbero  da  eccitazioni  vasomotorie  ed  avrebbero 
ora  un  carattere  paralitico  ora  un  carattere  spastico;  le  alterazioni 
strutturali  dei  capillari  non  sarebbero  costanti  e  in  ogni  caso  secondarie. 
Fra  i  vari  processi  infiammatori  esisterebbero  diversità  fondamentali, 
ed  in  alcuni  di  essi  il  punto  di  partenza  si  troverebbe  nelle  cellule  del 
tessuto. 

La  teoria  dello  Stricker  afferma  che  il  processo  infiammatorio 
si  inizia  con  riperemia,  alla  quale  segue  un’infiltrazione.  Lo  stimolo 
flogistico  agirebbe  indirettamente  sugli  elementi  istologici  dei  tessuti  o 
sui  nervi  dei  tessuti  stessi.  Lo  cellule,  che  si  trovano  ad  infiltrare  il  tes¬ 
suto  di  recente  infiammato,  sarebbero  cellule  nuove,  prodotte  sul  posto 
da  quelle  preesistenti  e  da  queste  o  dai  loro  prodotti  avrebbero 
origine  le  sostanze  che  costituiscono  l’essudazione. 

Da  teoria  dello  Ziegler  definisce  l’infiammazione  come  una  degene¬ 
razione  locale  dei  tessuti,  combinata  con  un’essudazione  patologica 
dei  vasi.  A  questi  fenomeni  passivi  si  aggiunge  più  tardi  una  prolife¬ 
razione  rigenerativa  dei  tessuti,  che  non  avrebbe  più  carattere  infiam¬ 
matorio. 

Ad  altre  teorie  vasali  formulate  in  questi  ultimi  tempi  e  divise 
in  teorie  paralitiche  (Vacca,  Lubtocli,  Alien,  Wilson-Phillip,  Hastings, 
Stilling,  Henle)  e  in  teorie  spastiche  (Ettmuller,  Hofmann,  Eisenmann, 
J.  Heine,  Budge,  Bruche)  si  contrappose  la  teoria  cellulare  del  Metsch- 
nikoff ,  che  considera  l’infiammazione  come  l’espressione  di  un’intensa 
attitudine  fagocitaria  dei  tessuti,  che  si  esplicherebbe  con  un  accumulo 
di  cellule,  capaci  di  fagocitosi,  intorno  ai  corpicciuoli  o  alle  sostanze 
che  stimolano  i  tessuti  medesimi. 

Ma  abbandoniamo  tutte  queste  teorie,  più  o  meno  esclusive,  e 
veniamo,  per  quanto  è  possibile,  ad  una  delimitazione  dei  fenomeni 
che  accompagnano  l’infiammazione  e,  fino  ad  un  certo  punto,  la  carat¬ 
terizzano.  Questi  fenomeni  si  possono  cosi  distinguere: 
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1. °  Fenomeni  circolatori: 

a)  dilatazione  vasalè  (iperemia), 

b)  essudazione  (filtrazione  attraverso  la  parete  dei  vasi,  accumulo 
di  linfa). 

2. °  Fenomeni  cellulari  attivi: 

a)  migrazione  di  cellule  semoventi 

b)  proliferazione  di  cellule  (formazione  di  tessuto  nuovo,  rige¬ 
nerazione). 

3. °  Fenomeni  cellulari  passivi: 

a)  degenerativi , 

b)  necrotici. 

Dobbiamo  ora  chiaramente  notare,  che,  nei  vari  processi  infiamma¬ 
tori,  questi  diversi  fenomeni  si  presentano  con  intensità  differente 
e  ora  prevalgono  gli  uni  e  ora  gli  altri  e  così  si  hanno  i  vari  tipi  di  in¬ 
fiammazione,  che  esamineremo  nel  capitolo  III.  Ciò  dipende  da  una  parte 
dalle  cause  che  hanno  agito,  dall’altra  dalla  capacità  reattiva  dei  dif¬ 
ferenti  elementi  dei  tessuti.  Già  vedemmo  nella  patologia  cellulare 
(voi.  I,  parte  IV)  che  uno  stesso  stimolo  su  diverse  specie  di  cellule 
provoca  ora  fenomeni  progressivi  ed  attivi,  ora  fenomeni  di  degrada¬ 
zione  e  di  morte. 

II.  —  La  finalità  dei  processi  infiammatori. 

L’infiammazione  è,  abbiam  detto,  una  reazione  dell’organismo  vi¬ 
vente.  È  utile  questa  reazione?  È  diretta  ad  allontanare  o  a  neutraliz¬ 
zare  le  cause  morbigene? 

Si  riaprono  qui  le  stesse  questioni  di  cui  abbiamo  trattato  nel  ca¬ 
pitolo  della  febbre,  la  quale  è  pure  una  reazione  delForganismo. 

Se  ci  poniamo  a  considerare  questo  argomento  da  un  punto  di  vista 
teleologico  (la  tendenza  teleologica,  che  un  tempo  dominava  nel  campo 

9 

della  biologia,  che  fu  combattuta  e  derisa  nelle  epoche  a  noi  più  recenti, 
epoche  di  un  esagerato  meccanicismo,  e  che  ora  risorge  col  metodo 
critico,  il  quale  non  disprezza  un  sano  e  spregiudicato  vitalismo) 
dobbiamo  pur  dire,  che  ogni  reazione  biologica  ha  il  fine  di  contrapporsi 
agli  agenti  deleteri,  che  agiscono  sugli  organismi  e  ad  eliminarli.  Ciò 
è  una  logica  conseguenza  del  principio  fondamentale  della  biologia, 
che  cioè  la  vita  tende  a  conservarsi  e  la  natura  provvede  a  tutte  le  innu¬ 
merevoli  cause  di  annientamento  della  vita  con  meccanismi  di  compen¬ 
sazione  e  di  ilparo. 

Queste  considerazioni  astratte,  sostenute  non  solo  da  patologi 
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antichi  che  avevano,  come  si  è  detto,  un’attitudine  più  che  altro  filo¬ 
sofica  della  mente,  ma  anche  da  patologi  moderni,  si  possono  con  una 
certa  saldezza  basare  su  osservazioni  ed  esperimenti. 

Un  primo  fatto  assai  significativo  e  che  i  chirurghi  hanno  molte 
volte  occasione  di  osservare,  è  che  lesioni  superficiali,^  ferite,  ulce¬ 
razioni  di  varia  natura,  se  non  divengono  sede  di  un  vivace  processo 
infiammatorio,  non  tendono  in  alcun  modo  alla  guarigione,  se  poi 
rinfiammazione  si  inizia,  la  guarigione  procede  rapidamente.  Inoltre  è 
ben  noto  che  in  ogni  perdita  di  sostanza  di  un  organismo  i  processi  ri¬ 
parativi  sono  indispensabilmente  congiunti  con  rinfiammazione,  che 
determina  la  formazione  del  tessuto  cicatriziale.  Vedremo  più  tardi  che 
piccoli  corpi  estranei,  introdottisi  fra  i  tessuti  viventi,  possono  restarvi 
senza  produrre  danno,  soltanto  se,  avendo  pro  vocato  un’infiammazione, 
essi  vengono  avvolti  da  un  tessuto  flogistico  che  li  separa  e  li  sequestra. 
Ricordiamo  anche  che  un’infiammazione,  che  si  sviluppi  in  qualche 
parte  meno  essenziale  del  corpo,  per  es.,  della  cute,  può  esercitare,  per 
ragioni  che  ci  sono  ancora  molto  oscure,  un  benefico  influsso  sovra  una 
malattia  infettivo-infiammatoria,  prodottasi  in  qualche  viscere  ad 
alta  funzione.  In  ciò  consiste  l’uso  terapeutico  delle  causticazioni 
e  dei  vescicatori,  uso  che,  frequentissimo  nella  medicina  antica,  non  è 
stato  interamente  abbandonato  nell’arte  salutare  dei  nostri  tempi. 

Esaminando  più  minutamente  i  fenomeni  deH’infiammazione, 
si  vede,  che,  almeno  alcuni  di  essi,  hanno  un  effetto  difensivo.  Nelle 
infiammazioni  infettive  l’iperemia  stessa  vale  a  limitare  l’invasione  bac- 
terica  e  a  combatterla  efficacemente  e  questo  effetto  è  in  certi  casi 
ben  palese,  quando  si  promuove  e  si  facilita  l’iperemia  a  scopo  terapeu¬ 
tico  (cura  alla  Bier).  La  raccolta  dell’essudato,  in  quanto  che  può  con¬ 
tenere  sostanze  bactericide  o  che  moderano  i  processi  autolitici  dei  tes¬ 
suti  colpiti,  è  pure  da  alcuni  patologi  considerata  (Leumann,  Ribbert, 
Betulle)  come  un  fatto  di  sicura  utilità.  A  maggiore  ragione  si  riguarda 
in  questo  senso  l’accumulo  dei  leucociti  dotati  di  proprietà  fagocitane 
(Metchnikoff,  Lebert).  Ricerche  assai  moderne  infatti  hanno  mostrato 
che  il  trattamento  delle  ferite  con  liquidi  disinfettanti  o  di  lavaggio 
i  quali  alterano  i  trasudati  sanguigni,  privandoli  delle  proprietà  ora 
ricordate  o  uccidono  i  fagociti  hanno  un'influenza  sfavorevole  sulla 
guarigione  delle  ferite  (v.  anche  pag.  42  del  I  volume). 

Certo  è  che  dei  fenomeni  infiammatori  si  possono  considerare 
come  utili  solo  quelli  che  hanno  carattere  attivo  e  'progressivo ,  e  non  quelli 
di  natura  degenerativa  e  necrobiotica,  che  dipendono  da  una  sofferenza 
passiva  delle  cellule  sotto  l’azione  delle  cause  infiammanti.  Di  ciò  si 


170 


PARTE  III. 


CAPITOLO  PRIMO 


deve  tener  molto  conto  nel  giudicare  della  probabile  utilità  d’un  prò 
cesso  infiammatorio. 

Ma  anche  alla  parte  di  viva  reazione,  di  cui  abbiamo  enumerate 
i  vantaggi,  non  vanno  disgiunti  svantaggi  e  talvolta  gravissimi  dann 
e  pericoli,  onde  rinfiammazione  può  diventare,  di  per  sè  stessa,  un  fe 
nomeno  tormentoso  e  mortale. 

L’iperemia,  la  raccolta  dell’essudato,  aumentando  la  tensione  d 
un  organo  producono  in  esso  compressione  e  difficoltà  circolatorie,  pe: 
cui  dolori  (da  stimolazione  delle  terminazioni  nervose),  abbassamenti 
o  sospensione  della  funzionalità  specifica  e  infine  tali  difficoltà  del  ri 
cambio  cellulare  da  causare  la  morte  degli  elementi  istologici,  o  ne 
erosi.  Se  l’infiammazione  è  di  origine  bacterica,  l’aumento  della  tensioni 
favorisce  l’infiltrarsi  dei  bacteri  negli  interstizi  dei  tessuti  e  perciì 
la  diffusione  del  processo  infettivo. 

Nei  polmoni,  per  es.,  la  raccolta  dell’essudato  entro  gli  alveoli 
o  nei  bronchiob.  rende  questi  impervi  all’aria  ed  è  causa  di  asfissia 
La  sostanza  muscolare,  imbevuta  di  essudato,  non  è  più  capace  d: 
contrarsi,  i  tessuti  nervosi  non  rispondono  più  agli  eccitamenti,  le  ghian 
dole  non  secernono  più.  Ecco  che  allora  si  presenta  al  medico  il  prò 
blema  terapeutico  di  moderare  e  combattere  il  processo  infiammato¬ 
rio  con  i  metodi  detti  antiflogistici ,  ai  quali  più  tardi  accenneremo 
In  altri  casi  ancora  i  processi  infiammatori  possono  avere  effetti  dannos: 
per  gli  organismi,  quando  cioè  per  opera  di  questi  processi  si  originane 
tessuti  cicatriziali  che  hanno  tendenza  a  retrarsi.  Risultano  allora  dal 
rinfiammazione,  per  quanto  guarita,  deformazioni  permanenti.  Cos 
si  hanno  le  saldature  dei  foglietti  delle  sierose  (sinechie)  e  dei  capi  arti¬ 
colari,  le  retrazioni  delle  mucose,  della  cute,  delle  tele  aponevrotiche 
dei  tendini,  i  ristringimenti  di  organi  cavi  o  tubolari,  i  raggrinzamenti 
delle  valvole  cardiache,  ecc.,  tutte  lesioni  che  possono  produrre  modi¬ 
ficazioni  profonde  nella  funzionalità  dei  diversi  sistemi. 

Con  tali  criteri  si  deve  dunque  giudicare  dell’utilità  o  del  danne 
di  un  processo  infiammatorio  e  su  questo  giudizio  regolare  il  proce¬ 
dimento  terapeutico  nei  diversi  casi.  Così  il  problema  astratto,  che 
abbiamo  in  principio  enunciato,  viene  ad  acquistare  un  carattere  pratico 
che  per  noi  è  il  solo  che  abbia  importanza. 

III.  —  Nomenclatura  dei  processi  infiammatori. 

La  nomenclatura,  che  riguarda  i  processi  infiammatori,  è  assai  sem¬ 
plice.  Per  designare  che  un  organo  è  in  preda  ad  infiammazione  si  ag- 


LA  DOTTRINA  DELL’INFIAMMAZIONE 


171 


giunge  al  nome  greco  o  latino  dell’organo  la  terminazione  ite ;  e  così 
furono  formati  i  nomi  di  pleurite,  endocardite,  miocardite,  pericardite, 
polmonite ,  cheratite ,  faringite,  stomatite,  nefrite,  metrite,  glossite,  or¬ 
chite,  encefalite,  congiuntivite,  vaginite,  ecc. 

Se  è  colpito  dall’infiammazione  il  tessuto  che  copre  o  circonda 
un  organo  si  premettono  le  particelle  para  e  peri:  peritiflite,  periepatite, 
parametrite,  ecc.  Si  unisce  il  prefìsso  endo  quando  si  vuole  indicare 
che  il  processo  infiammatorio  è  localizzato  alla  superfìcie  interna  di 
un  organo  cavo;  così  endocardite,  endometrite,  ecc. 

L’infiammazione  di  alcuni  organi  porta  talvolta  nomi  speciali. 
Così  ad  es.,  chiamasi  angina  hinfìammazione  delle  tonsille. 

Per  una  maggiore  specificazione  si  usa  poi  aggiungere  l’aggettivo  che 
indica  il  tipo  deH’infiammazione  (v.  cap.  II)  e  così,  ad  es.,  si  dice  pleu¬ 
rite  sierosa,  pleurite  purulenta,  polmonite  catarrale,  polmonite  fibrinosa, 
enterite  mucosa,  enterite  ulcerosa,  angina  crupale,  nefrite  emorragica, 
stomatite  necrotica,  ecc. 

Oltre  a  ciò  si  usano  pure  le  qualificazioni  di  acuta ,  subacuta  e  cro¬ 
nica  e  in  certi  casi  si  mantengono  ancora  le  antiche  distinzioni  di  in¬ 
fiammazioni  parenchimatose  o  interstiziali  a  seconda  che,  nella  comples¬ 
sità  del  processo  infiammatorio,  pre valgono  i  fenomeni  delle  cellule  paren- 
chimali  (che  sono  in  genere  fenomeni  degenerativi)  o  i  fenomeni  dello 
stroma  e  dei  sistema  vasale  dell’organo  (che  sono  in  genere  fenomeni 
attivi  di  essudazione  e  di  proliferazione  del  connettivo). 
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CAPITOLO  II. 

I  fenomeni  fondamentali  dell’infiammazione. 

Nello  scorso  capitolo  abbiamo  detto  quali  sono  i  fenomeni  fonda- 
mentali  che  caratterizzano  il  processo  infiammatorio,  ora  dobbiamo 
studiarli  separatamente  ed  in  modo  più  preciso.  Per  comodità  di  espo¬ 
sizione  seguiremo  un  ordine  diverso  da  quello  con  cui,  per  un  criterio 
razionale,  li  abbiamo  a  pag.  168  enunciati. 

I.  —  I  SINTOMI  CARDINALI  DELL’INFIAMMAZIONE. 

Si  tratta  di  un’antica  denominazione  che  anche  oggi  viene  conser¬ 
vata,  perchè  corrisponde  veramente  ai  segni  caratteristici  dell’infiam¬ 
mazione.  Si  usavano  dapprima  le  quattro  parole  latine  robur,  calor , 
tumor  e  dolor.  A  queste  si  è  aggiunta  poi  una  quinta  espressione  che  è 
la  functio  laesa. 

Questi  segni  dell’infiammazione  prevalgono,  a  preferenza,  nel  pe¬ 
riodo  acuto  del  processo;  in  seguito,  allorché  subentra  il  periodo  suba¬ 
cuto  e  anche  il  cronico,  e  predominano  n<ei  tessuti  i  fenomeni  di  degene¬ 
razione  o  di  neoformazione  cellulare,  che  descriveremo  più  innanzi, 
alcuni  dei  cosidetti  sintomi  cardinali  sono  meno  accentuati  o  scompaiono 
al  tutto. 
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Si  noti  ancora  che,  nella  maggioranza  dei  tessuti  (o  per  meglio 
dire  con  la  sola  esclusione  di  quelli  sprovvisti  di  vasi  di  cui  più  innanzi 
parleremo),  e  nelle  infiammazioni  acute  è  la  concomitanza  di  tutti  e 
cinque  questi  sintomi  (naturalmente  alcuni  in  maggiore,  altri  in  minore 
grado)  che  determina  la  natura  flogistica  del  processo  morboso;  quando 
si  tratti  solo  di  uno  o  due  di  questi  sintomi,  non  si  può  parlare  di  in¬ 
fiammazione. 

1.  Il  rossore.  —  È  il  sintomo  più  evidente  deirinfìammazione 
e  tale  da  mettere  sulla  via  di  riconoscere  un  processo  flogistico  con  la 
semplice  ispezione.  Tuttavia  non  si  deve  credere,  che  il  rossore  di  una 
parte  dipenda  sempre  da  infiammazione,  esso  è  l'espressione  delVi- 
peremia  e,  come  è  ben  noto,  vi  sono  iperemie  che  non  hanno  alcun  ca- 
rettere  infiammatorio  (v.  il  capitolo  V  della  patologia  del  sistema  cir¬ 
colatorio). 

Il  rossore  è  dunque  dovuto  alla  dilatazione  dei  vasi  e  alla  maggiore 
irrorazione  sanguigna.  Può  dipendere  in  parte  anche  dafl’infìltrazione 
di  corpuscoli  rossi  quando  l'essudato  è  emorragico. 

Questo  colorito  caratteristico  è  molto  evidente  nelle  parti  che  nor¬ 
malmente  sono  pallide,  come  è  la  pelle  e  talvolta  le  mucose  e  le  sierose; 
allora  il  focolaio  infiammatorio  risalta  in  modo  da  non  permettere 
dubbio.  Ma  anche  nei  visceri,  che  hanno  una  colorazione  propria  più 
scura,  sono  evidenti  i  punti  di  infiammazione  per  un  tono  più  acceso. 

L’intensità  e  il  tono  del  colore  variano  nei  diversi  casi:  il  rossore 
è  più  vivace  al  principio  di  ogni  infiammazione  acuta,  si  indebolisce 
poi  ad  infiammazione  inoltrata  e  nelle  forme  che  finiscono  per  di¬ 
ventar  croniche. 

I]  tono  del  colore  rosso  si  cambia  in  bluastro  e  livido  quando  vi 
è  anche  stasi  venosa,  o  quando,  per  la  grande  tensione  che  si  è  prodotta 
in  un  organo,  la  circolazione  diviene  sempre  più  diffìcile  e  il  sangue  non 
è  più  ossigenato.  Talvolta  per  l’accumularsi  di  un  forte  essudato  ricco 
di  corpuscoli  bianchi,  tutto  il  focolaio  infiammatorio,  o  parte  di  esso, 
acquista  invece  un  colorito  giallognolo  o  pallido. 

2.  Il  calore.  —  La  parte  infiammata,  anche  ad  una  semplice  pal¬ 
pazione,  appare  più  calda  delle  parti  circonvicine.  Giosi  può  così  apprez¬ 
zare  solo  quando  si  tratti  dell’infiammazione  di  parti  superficiali  del 
corpo,  che,  essendo  soggette  ad  una  continua  perdita  di  calore,  sono 
più  fredde  del  sangue.  Allora  si  comprende  facilmente  come,  per  una  mag¬ 
gior  irrigazione  sanguigna,  la  loro  temperatura  si  innalzi  e  tenda  ad 
approssimarsi  a  quella  del  sangue.  In  altre  parole  il  segno  del  calore 
neH’infìammazione  è  pure  una  conseguenza  dell’iperemia  e  si  mani 
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festa  egualmente  anche  nelle  iperemie  di  natura  non  flogistica.  Ma  per 
le  parti  interne  del  corpo,  di  cui  abitualmente  la  temperatura  è  eguale 
a  quella  del  sangue,  si  può  parlare  di  aumento  di  calore?  Alcuni,  tra  i 
quali  il  Wirchow,  ammettono,  che,  per  l’iperemia,  aumentino  i  processi 
ossidativi  dell’organo  e  perciò  si  abbia  una  sovraproduzione  di  calore 
nell’organo  infiammato.  Ma  se  ciò  è  anche  vero,  è  poco  probabile, 
data  la  rapidità  della  circolazione  sanguigna,  che  questo  calore  resti 
limitato  al  focolaio  flogistico,  mentre  è  più  verosimile  che  si  mantenga 
continuamente  l’equilibrio  termico  tra  il  tessuto  infiammato  e  il  sangue. 

Infatti  le  ricerche  di  Jacobson,  di  Bernard  e  di  altri,  non  confer¬ 
marono  la  teoria  del  Virchow:  la  temperatura  di  organi  interni  in  pro¬ 
cessi  di  flogosi,  convenientemente  misurata,  non  arriva  mai  a  tempe¬ 
rature  superiori  a  quella  del  cuore  e  sopratutto  del  ventricolo  destro. 
Non  influiscono  quindi  sulla  temperatura  della  parte,  altre  fonti  di  calore 
che  quella  derivante  dal  sangue.  L’ipotetica  addizione  di  calore  da  parte 
degli  elementi  cellulari  è  tale,  che  non  potrebbe  essere  valutata  nem¬ 
meno  con  apparecchi  molto  sensibili. 

3.  Il  tumore ,  o  meglio  la  tumefazione ,  è  conseguenza  anche  esso  del¬ 
l’iperemia  (eccessiva  raccolta  di  sangue  nell’organo)  e  nello  stesso  tempo 
della  formazione  del  l’essudato.  La  tumefazione  varia  non  tanto  in  rap¬ 
porto  coll’intensità  della  flogosi,  quanto  colla  struttura  dei  tessuti: 
in  tessuti  molto  lassi  (connettivo  sottocutaneo,  sottomucoso),  può 
raggiungere  ud  grado  abbastanza  elevato:  non  così  in  un  tessuto  denso, 
stipato. 

La  tumefazione  dura  in  generale  quanto  l’infiammazione:  i  suoi 
effetti  possono  essere  diversi  a  seconda  delle  parti:  in  alcuni  casi  può 
essere  causa  semplicemente  di  un’alterata  funzione,  in  altri,  invece, 
di  grave  danno  per  tutto  l’organismo  (edema  della  glottide,  edema  dei 
polmoni,  ecc.). 

4.  Il  dolore  accompagna  quasi  tutti  i  processi  di  infiammazione 
acuta.  Può  mancare  nelle  forme  croniche,  o  in  queste  compare  a  sal¬ 
tuari  intervalli  (accessi)  o  dietro  stimolazioni.  La.'  parte  infiammata 
è  anche  molto  più  sensibile,  cosicché  piccole  azioni  meccaniche  attive 
(movimenti)  o  passive  (compressioni,  sfregamenti,  contatti  di  sostanze 
medicamentose)  o  variazioni  di  temperatura,  che  nelle  parti  sane  non 
provocano  alcun  effetto,  producono  sensazioni  dolorose  forti  o  fortis¬ 
sime  nei  tessuti  infiammati. 

Il  dolore  dipende  dalla  compressione  delle  terminazioni  nervose 
o  dei  nervi  stessi  per  parte  dell’essudato,  che  si  raccoglie  nel  focolaio 
infiammatorio.  Spesso  il  dolore  è  causato  dalla  compartecipazione 
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dei  nervi  e  delle  loro  terminazioni  alla  flogosi.  Il  dolore  è  in  rapporto 
inoltre  coll’intensità  dell’infiammazione  e  specialmente  colla  ricchezza 
in  nervi  della  parte  infiammata. 

Spesso  non  è  localizzato  alla  sola  parte  infiammata,  ma  si  irradia 
anche  a  parti  vicine  o  lontane;  può  variare  nei  suoi  caratteri:  essere 
cioè,  gravativo,  pulsante  o  lancinante,  terebrante,  ecc. 

5.  Le  alterazioni  delle  funzioni  specifiche  delle  parti  infiammate 
in  genere  non  mancano  mai  e  dipendono  da  varie  ragioni  e  sono  più 
o  meno  gravi,  a  seconda  dell’ intensità  del  processo  morboso  e  della 
(piatita  delle  cause  che  lo  hanno  prodotto. 

Il  semplice  fatto  della  tumefazione  di  un  organo,  dell’aumento 
della  sua  tensione  interna,  per  l’iperemia  e  per  l’accumularsi  dell’es¬ 
sudato  è  causa  di  alterazioni  funzionali,  poiché  in  questo  stato  il  ricam¬ 
bio  delle  cellule  funzionanti  si  rende  più  difficile.  Quando  poi  le  cause 
infiammanti  esercitano  anche  influenze  degenerative  o  necrotizzanti 
sugli  elementi  essenziali  dell’organo  ammalato,  si  comprende  come  le 
alterazioni  funzionali  divengano  ancor  più  gravi  e  si  giunga  fino  alla 
scomparsa  totale  di  una  qualche  funzione,  il  che  può  avere  conseguenze 
fatali  per  l’organismo. 

Cessata  1’infiammazione,  se  vi  è  la  restitutio  ad  integrum,  ritorna 
la  funzione  come  prima,  altrimenti  permangono  alterazioni  di  dif¬ 
ferente  grado  e  natura,  dipendenti  dalla  scomparsa  di  cellule  degene¬ 
rate,  che  non  si  sono  riformate,  dalla  produzione  di  tessuto  cicatriziale 
deformante,  insomma  da  tutti  quegli  stati,  che  caratterizzano  la  gua¬ 
rigione  incompleta. 

II.  —  I  FENOMENI  CIRCOLATORI  DELL’INFIAMMAZIONE. 

* 

11  disturbo  circolatorio  fondamentale  e  caratteristico  dell’infiam¬ 
mazione  è  quello  che  abbiamo  finora  ricordato,  come  causa  precipua 
dei  sintomi  cardinali  è  cioè  Y iperemia. 

Questa  è  stata  in  vario  modo  studiata,  ma  meglio  di  tutto  sui  tes- 
s uti  trasparenti ,  quali  il  mesenterio  della  rana  e  del  topolino,  la  lingua 
e  la  membrana  interdigitale  della  rana;  l’ala  del  pipistrello,  ecc. 
Come  è  ben  noto,  in  questi  tessuti  rimasti  in  connessione  normale  con 
ranimale,  leggermente  narcotizzato  o  curari  zzato,  si  può  direttamente 
osservare  al  microscopio  la  circolazione  del  sangue  e  nello  stesso  tempo 
si  può  sottoporre  una  parte  del  tessuto  ad  un’azione  infiammante 
fìsica  o  chimica.  Così  ha  fatto  il  Cohnheim  nelle  sue  ricerche,  ormai 
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divenute  classiche  e  considerate  come  il  fondamento  delle  nostre  co¬ 
noscenze  patogenetiche  suirinfiammazione. 

Nelle  condizioni  ora  dette,  si  può  veder  subito  una.  dilatazione 
di  tutti  i  vasi,  delle  piccole  arterie,  dei  capillari  e  delle  piccole  vene. 
In  questi  la  corrente  sanguigna  scorre  dapprima  con  aumentata  velo¬ 
cità,  più  tardi  invece  si  rallenta  e  in  certi  distretti  vasali  il  sangue 
si  ferma  e  si  ha  una  vera  stasi,  che,  a  seconda  dell'intensità  del  processo 
infiammatorio,  può  essere  solo  passeggera  e  cessare  col  ripristinarsi 
della  corrente  sanguigna  o  divenire  definitiva:  allora  il  sangue  in  certi 
tratti  finisce  col  coagularsi  dentro  i  vasi. 

Il  rallentamento  della  corrente  sanguigna  nei  piccoli  vasi  è,  se¬ 
condo  il  Cohnheim,  il  fenomeno  circolatorio  più  caratteristico  dell’in- 
fìammazione.  Subito  dopo  cominciano  i  primi  fatti  dell’essudazione, 
ma  di  questi  tratteremo  nel  prossimo  paragrafo. 

Tornando  ora  airiperemia,  la  questione  che  è  stata  più  dibattuta 
è  la  seguente.  T/iperemia  flogistica  è  d’origine  vasomotoria  o  si  produce 
per  alterazioni  delle  pareti  dei  vasi?  In  altre  parole;  le  cause  che  produ¬ 
cono  l’infiammazione  agiscono  sui  vasi  per  l’intermezzo  di  fibre  nervose, 
e  agiscono  direttamente  sulle  cellule  contrattili  dei  vasi?  Alcuni  pato¬ 
logi  propendono  in  favore  d  una  delle  due  ipotesi,  altri  per  l’altra; 
e  vari  argomenti  militano  nei  due  campi  opposti.  Si  è  notato,  per  es., 
che  sostanze,  quali  i’adrenalina,  che  agiscono  sicuramente  sugli  elementi 
nervosi  vasomotori,  possono  moderare  l’iperemia  in  certi  casi  di  in¬ 
fiammazione,  il  che  non  si  verificherebbe  certo,  se  la  paralisi  vasaio 
dij)en desse  da  alterazioni  gravi  degli  elementi  contrattili.  Anche  l’ec- 
citamento  elettrico  di  nervi  vasomotori,  che  si  distribuiscono  ad  or¬ 
gani  in  preda  afl’infìammazione  può  talora  diminuire  l’iperemia. 

I)a  altra  parte  i  fenomeni  dell’essudazione  ci  stanno  ad  indicare 
già  da  loro  1’esistenza  di  alterazioni  vasali.  Se  le  pareti  dei  capillari 
e  delle  arterie  lasciano  sfuggire  non  solo  il  plasma,  ma  anche  i  corpu¬ 
scoli  bianchi  e  rossi,  non  è  molto  improbabile  che  abbiano  perduto 
anche  tanto  della  loro  funzionalità  contrattile  da  non  poter  più  man¬ 
tenere  il  tono  vasaio. 

È  vero  però  che  nella  maggior  parte  dei  casi  non  si  riescono  a  tro¬ 
vare  alterazioni  strutturali  nei  vasi  dei  focolai  flogistici  recenti,  anche  se 
si  usano  mezzi  di  indagine  microscopica  delicatissimi. 

In  conclusione  diremo  che  non  ci  sembra  giusto  seguire  in  modo 
esclusivo  l’una  e  l’altra  ipotesi;  ed  è  probabile,  che,  in  certi  casi  d’in¬ 
fiammazione,  l’iperemia  sia  d’origine  vasomotoria  in  altri  sia  di  origine 
diretta  vasale. 
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L’iperemia  dura  in  genere  quanto  dura  il  processo  flogistico  e  solo 
jcon  la  cessazione  delle  cause  morbose  e  dei  loro  ultimi  effetti,  con  la 
restitutio  ad  integrum  ricompare  il  tono  vasaio  normale.  Nelle  neofor¬ 
mazioni  di  tessuto  di  granulazione,  si  producono  ricche  reti  di  nuovi 
capillari,  che  mantengono  lo  stato  di  iperemia  o  per  lo  meno  di  sovrab  - 
bondante  circolazione  sanguigna. 


III.  —  Formazione  dell’essudato. 

* 

Per  essudato  infiammatorio  si  intende  un  liquido  (che  qualche  velia 
può  acquistare  una  consistenza  semisolida,  come  vedremo  più  tardi), 
il  quale  si  raccoglie  negli  spazi  interstiziali  dei  tessuti,  nelle  zone  di 
connettivo  lasso,  nelle  cavità  sierose,  nelle  cavità  prodottesi  per  di¬ 
struzione  di  elementi  cellulari.  Si  hanno  così  tutti  gli  aspetti  dell’edema 
(v.  il  cap.  XII  della  parte  IY,  di  questo  volume)  e  perciò  1’  essuda¬ 
zione  si  chiama  anche  edema  infiammatorio . 

L’essudato  non  manca  mai,  qualche  volta  però  può  essere  scar¬ 
nissimo  e  ridursi  ad  una  semplice  infiltrazione  cellulare. 

Nell’essudato  troviamo  in  generale: 

una  parte  liquida, 

elementi  cellulari, 

prodotti  della  degenerasene  e  della  distruzione  dei  tessuti. 

Nei  diversi  tipi  di  infiammazione  si  trovano  poi,  a  costituire  l’es 
sudato,  anche  altre  sostanze  particolari. 

Vediamo  ora  la  natura  e  l’origine  di  questi  diversi  componenti 
dell’essudato. 

1.  La  parte  liquida  dell’essudato.  —  Il  liquido  di  essudazione  in¬ 
fiammatoria,  nella  sua  espressione  più  semplice,  non  è  in  fondo  altro, 
che  un’esagerata  raccolta  di  linfa,  linfa,  che  però  molte  volte  si  distin¬ 
gue  per  proprietà  speciali. 

Le  ragioni  di  questa  abbondante  raccolta  di  linfa  sono  due,  da  una 
parte  la  grande  trasudazione  attraverso  le  pareti  vasali,  dal  l’altra 
le  difficoltà  del  drenaggio  linfatico,  per  l’aumentata  tensione  dell’or¬ 
gano  infiammato  e  talvolta  anche  per  la  trombosi  dei  vasi  linfatici 
(linfangioite). 

Ma  la  prima  ragione  è  la  prevalente  e  si  può  con  sicurezza  affer¬ 
mare,  che,  in  ogni  infiammazione,  è  l’alterazione  delle  pareti  dei  capil¬ 
lari  la  causa  immediata  dell’abbondante  passaggio  di  liquido  dal  sangue 
verso  i  tessuti.  A  seconda  del  grado  di  queste  alterazioni,  il  liquido 
dell’essudato  ha  una  costituzione  più  vicina  a  quella  della  linfa  o  a  quella 
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del  plasma  sanguigno.  La  natura  delle  alterazioni  vasali  che  bastano 
perchè  abbia  luogo  nn  abbondante  passaggio  di  liquido  sanguigno, 
può  essere  diversissima.  La  semplice  vasodilatazione,  modificazioni 
funzionali  lievissime  degli  endoteli  dei  capillari,  come  un  leggero  grado 
d’asfissia  o  di  intossicazione  di  queste  cellule,  sono  sufficienti  a  produrre 
un’esagerata  trasudazione,  come  vedremo  meglio  a  proposito  dell’edema. 

Si  può  dunque  affermare,  che  l’intimo  meccanismo  patogenetico 
dell’essudazione  infiammatoria  (per  quello  che  riguarda  la  parte  li¬ 
quida)  non  differisce  affatto  da  quello  di  formazione  degli  edemi,  e  la 
distinzione  tra  essudati  infiammatori  e  trasudati  edematosi  od  idropici, 
alla  quale  i  medici  danno  ragionevolmente  tanta  importanza,  ha  sol¬ 
tanto  un  significato  eziologico  e  diagnostico. 

La  costituzione  del  liquido  dell’essudato  infiammatorio,  è,  come 
ora  abbiamo  detto,  fondamentalmente  quella  del  plasma  sanguigno 
e  del  liquido  dei  tessuti:  differisce  però  non  solo  nei  singoli  tipi  di  infiam¬ 
mazione,  ma  anche,  data  la  stessa  infiammazione,  in  varie  parti  del 
corpo,  poiché  vi  sono  regioni  che  hanno  una  linfa  diversa  per  natura 
e  per  origine,  come  per  es.,  il  chilo,  il  liquido  cefalo-rachideo,  ecc. 

Il  liquido  dell’essudato  infiammatorio  contiene  adunque  sostanze 
proteiche  in  maggior  o  minor  quantità,  altre  sostanza  azotate,  sali, 
grassi,  glucosio,  ecc.  È  quasi  sempre  capace  di  coagulare  (meno  che  il 
siero  del  pus),  ma  talvolta  si  formano  solo  scarsi  fiocchi  di  fibrina, 
talvolta  invece  si  ha  una  coagulazione  compatta. 

2.  Elementi  cellulari  dell’essudato.  —  Il  contenuto  cellulare  degli 
essudati  infiammatori  è  più  o  meno  ricco  e  diverso  nei  vari  casi.  Lo  studio 
di  queste  elementi,  oltre  che  un’importanza  teorica,  ha  anche  un  valore 
pratico  grandissimo,  perchè  su  di  esso  si  può  sovente  fondare  la  dia¬ 
gnosi  eziologica  del  processo  morboso.  Questo  sussidio  diagnostico 
va  col  nome  di  citodiagnosi.  diserbandoci  di  tornare  tra  poco  su  ciò, 
vogliamo  ora  prendere  in  considerazione  gli  argomenti  principali, 
che  si  riferiscono  all’origine  delle  cellule  degli  essudati.  Queste  cellule 
si  possono  cosi  elencare: 
leucociti  polinucleati. 
linfociti, 

corpuscoli  rossi  e  piastrine , 
cellule  di  natura  istogena. 

a)  I  leucociti  polinucleati  del  sangue  sono  in  genere  più  importanti 
e  più  numerosi.  Delle  loro  tre  specie,  prevalgono  quasi  sempre  i  neutro- 
fììi,  ma  in  certi  casi  si  ha  uno  straordinario  accumulo  di  eosinofìli. 
e  solo  eccezionalmente  e  in  casi  non  sicuramente  dimostrati,  vi  sarebbe 
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sovrabbondanza  di  basofìli.  Secondo  Schridde,  negli  essudati  non  si  tro¬ 
vano  in  genere  le  cellule  anomale,  che  circolano  n?l  sangue  in  certe 
emopatie:  per  es.,  nelle  infiammazioni  dei  leucemici  non  si  riscontre¬ 
rebbero,  negli  essudati,  mielociti  o  altri  corpuscoli  di  natura  patologica. 
In  conclusione  si  può  dire,  che  la  formula  leucocitaria  degli  essudati  non 
corrisponde  mai  alla  formula  leucocitaria  del  sangue  o  della  linfa,  mentre 
spesso  i  caratteri  della  formula  leucocitaria  sono  specifici  per  certe 
infiammazioni. 

Aggiungiamo  ancora,  che  in  certe  infiammazioni  croniche,  in  cui  la 
parte  liquida  è  scarsa  o  nulla,  l’essudato  si  riduce  ad  una  infiltrazione 
di  corpuscoli  bianchi,  i  quali  si  introducono  in  tutti  gli  spazi  possibili, 
negli  in  ter  tizi  connettivali,  tra  i  fasci  di  fibre  di  ogni  natura,  fra  cel¬ 
lula  e  cellula,  e  talvolta  vi  si  accumulano  in  grandissima  quantità. 
A  questo  fatto  di  infiltrazione  corpuscolare  si  dà  pure  un  significato 
diagnostico  importante  nell’esame  istologico  dei  tessuti  alterati. 

Sull’origine  ematica  dei  leucociti  polinucleati  dell’essudato  non  vi 
e  più  alcun  dubbio,  non  ostante  che  alcuni  autori  isolati  (Ribbert) 
abbiano  per  certi  casi  affermato  un’origine  istogena  di  essi. 

L’emigrazione  dei  leucociti  dai  vasi  è  un  fatto  conosciuto  fino  dal 
tempo  di  Dutrochet  (1842)  e  del  Waller  (1846),  i  quali  subito  conside¬ 
rarono  questo  fenomeno  come  specifico  per  l’infiammazione.  Ma  cono¬ 
scenze  più  sicure  in  tal  riguardo  si  ebbero  per  opera  del  Cohnheim. 
E  qui  appunto  dobbiamo  riprendere  la  descrizione  di  quanto  si  vede 
avvenir  nei  vasi  di  un  tessuto  vivo  e  trasparente,  sottoposto  all’os¬ 
servazione  microscopica  diretta,  all’inizio  di  un  processo  infiammatorio. 

Subito  dopo  il  rallentamento  della  corrente  sanguigna  (v.  pag.  177) 
si  può  vedere  che  i  leucociti  si  addossano  alla  parete  vasale  (intima), 
mentre  gli  eritrociti  seguitano  a  scorrere,  nel  mezzo  dei  vasi:  a  questo 
fatto  si  dà  il  nome  di  disposizione  marginale  dei  leucociti ,  mentre  la 
colonna  dei  corpuscoli  rossi  si  chiama  rivulus  centralis. 

Via  via  che  il  movimento  della  corrente  sanguigna  si  fa  più  lento, 
i  leucociti  in  maggior  numero  acquistano  questa  posizione  marginale  e 
si  arriva  infine  ad  un  momento,  in  cui  essi  rivestono  interamente  la 
parte  vasale. 

Questo  diverso  modo  di  comportarsi  dei  leucociti  e  degli  eritrociti 
nella  corrente  sanguigna  rallentata,  dipenderebbe,  secondo  Scbkla- 
rewsky,  semplicemente  dal  fatto  fìsico  della  differenza  di  peso  speci¬ 
fico  nei  leucociti  e  nei  corpuscoli  rossi.  Infatti  se  si  fa  passare  in  un  tubo 
una  corrente  di  liquido,  che  contenga  sospesi  numerosi  corpiceiuoJi 
di  diverso  peso  specifico,  si  può  vedere,  che  i  più  pesanti  vengono  tra- 


180 


PARTE  III.  -  CAPITOLO  SECONDO 


scinati  nella  corrente  assiale  del  tubo,  i  più  leggeri  strisciano  contro  le 
pareti  del  tubo  stesso.  Ora  i  leucociti  sembra  che  abbiano  appunto 
un  peso  specifico  minore  di  quello  dei  corpuscoli  rossi. 

Secondo  altri,  la  disposizione  marginale  dei  leucociti  è  dovuta 
ad  un  cambiamento  fìsico- chimico  degli  endoteli  vasali,  di  cui  la  super¬ 
fìcie,  per  l’alterazione  infiammatoria,  diverrebbe  come  più  vischiosa 
ed  adesiva  e  tale  da  favorire  l’accollamento  dei  leucociti,  che  pure 
hanno  la  loro  superficie  capace  di  facilmente  aderire.  Secondo  altri  au¬ 
tori  ancora,  la  disposizione  suddetta  è  un  fenomeno  attivo ,  vitale  dei  leu¬ 
cociti  che  preludia  al  loro  passaggio  attraverso  la  parete  dei  vasi 
( diapedesi  dei  corpuscoli  bianchi). 

Infatti  ora  cominciano  i  leucociti  ad  emettere  negli  interstizii, 
fra  le  cellule  endoteliali,  i  loro  prolungamenti  protoplasmatici,  i  quali 
a  poco  a  poco  s’ingrossano;  e  così,  mentre  cresce  la  parte  del  loro  cito¬ 
plasma,  che  viene  a  trovarsi  al  di  fuori  del  vaso,  diminuisce  la  parte  che 
è  rimasta  dentro,  finché  tutta  la  cellula  è  uscita  dal  vaso  stesso  (fìg.  2  e  3). 

L’emigazione  dei  corpuscoli  bianchi  ha  luogo  principalmente  attra¬ 
verso  le  pareti  dei  capillari,  ma  anche  attraverso  le  pareti  delle  arterie 
e  delle  vene  più  piccole. 

È  naturale  ora  domandarci  quali  siano  i  fattori  che,  neH’infìam- 
mazione,  determinano  la  diapedesi:  questi  fattori  sono  principal¬ 
mente  due:  la  mobilità  propria  dei  leucociti  e  le  alterazioni  delle  pareti 
vasali.  Queste  alterazioni  però  non  sono  assolutamente  necessarie,  e  in 
molti  casi  esse  non  appaiono  alle  osservazioni  più  delicate,  nè  si  possono 
supporre  quando  non  ci  è  diapedesi  di  corpuscoli  rossi,  mentre  è  natu¬ 
rale  pensare,  che,  se  sussistono  lesioni  dell’endotelio,  anche  gli  eritrociti 
debbono  traversare  la  parete  vasale. 

Sulla  loro  natura  non  avremmo  che  ripetere  quanto  abbiarn  detto 
a  proposito  della  trasudazione  della  parte  liquida  dell’essudato.  Il 
più  spesso  bastano  anche  alterazioni  funzionali  lievissime,  quali  son 
quelle  che  accompagnano  una  semplice  parafisi  vasomotoria  (Klemen- 
siewioz):  forse  consistono  in  una  modificazione  fisico-chimica  della 
sostanza  cementante  fra  gli  endoteli.  Quando  poi,  per  azione  di  cause 
infiammanti  più  gravi,  si  producono  nelle  pareti  vasali  alterazioni 
più  grossolane,  allora  è  facile  spiegarci  il  passaggio  dei  corpuscoli 
bianchi  e  anche  di  quelli  che  hanno  minori  capacità  ameboidi. 

Altre  cause  accessorie,  che  faciliterebbero  il  passaggio  dei  corpu¬ 
scoli  bianchi,  sarebbero,  secondo  alcuni,  la  maggior  pressione  sanguigna 
enfio  vasale  nella  prima  fase  dell’iperemia  e  il  rallentamento  della  cor¬ 
rente  sanguigna,  che  in  una  seconda  fase  si  produce. 
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Ma  la  parte  maggiore  nel  fenomeno  della  diapedesi  dei  polinucleati 
spetta  alla  loro  mobilità  propria,  come  sopra  abbiamo  detto. 

Non  vi  è  dubbio  che,  nella  grande  maggioranza  dei  processi  infiam¬ 
matori,  entrano  in  giuoco  elementi,  che  stimolano  la  mobilità  dei  leucociti 


Fie:  2.  —  Mesenterio  della  rana  osservato  al  microscopio  dopo  che  trascorsero  alcune 
ore  da  che  lo  stimolo  ebbe  esercitato  la  sua  azione  sulla  parete  vasale.  Si  vedono 
alcuni  leucociti  in  posizione  marginale  e  altri  numerosi  usciti  dai  vasi  capillari 
(disegno  semi -schematico).  Ingr.  300  d. 

( 

e  ne  intensificano  la  tendenza  ad  emigrare  dai  vasi.  Si  tratta  cioè 
di  sostanze  chemiotattiche  positive  per  i  leucociti  (v.  la  patologia  cel¬ 
lulare  nel  I  volume),  che  si  formano  sotto  razione  delle  cause  in¬ 
fiammanti  (tossine  bacteriche,  prodotti  dell’ autolisi  cellulare,  ecc.), 
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e  che,  trovandosi  fuori  dei  vasi,  attraggono  vivamente  i  leucociti. 
Così,  in  certi  casi,  si  formano  nei  tessuti  grandissimi  accumuli  di  queste 
cellule.  La  prova  di  ciò  si  può  avere  con  un  semplice  esperimento, 

introducendo  cioè  negli  interstizi 
di  un  tessuto,  o,  per  es.,  versando 
semplicemente  sulla  superfìcie  di 
un  tessuto  vivo,  trasparente,  sot¬ 
toposto  al  microscopio,  una  solu¬ 
zione  di  una  sostanza,  dotata  di 
ben  riconosciuto  potere  chemio- 
tattico  positivo  verso  i  leucociti 
(nucleoproteidi  bacterici,  albumosi 
o  peptoni,  sali  di  mercurio  in  leg¬ 
gerissima  concentrazione,  certi  al¬ 
caloidi  o  sostanze  aromatiche,  ecc.)‘ 
Si  può  assistere  allora  ad  una  ra¬ 
pida  ed  intensa  diapedesi  di  corpu¬ 
scoli  bianchi. 

La  predominanza  dell’una  o  dell’altra  specie  di  leucociti  nell’es¬ 
sudato  si  spiega,  dalla  maggioranza  degli  autori,  come  risultante 
da  diverse  azioni  chemiotattiche;  in  certi  casi  cioè  entrerebbero  in 
giuoco  sostanze  che  attirano  i  neutrofìli,  in  altri  sostanze  che  attirano 


Fig.  4.  —  Passaggio  dei  leucociti  attraverso  lo  stigma  di  un  vaso  capillare 

(secondo  Arnold). 


Fig.  3.  —  Diapedesi  di  un  leucocita  attra¬ 
verso  la  parete  di  un  capillare  conte¬ 
nente  sangue  mobile  (secondo  Metsch 
nikoff). 


gli  eosinofìli.  I  cambiamenti  di  composizione  cellulare,  che  talvolta 
si  verificano  in  certi  processi  flogistici  (per  es.,  la  trasformazione  di 
un  essudato  in  prevalenza  neutrofìlo  in  un  essudato  in  prevalenza 
eosinofìlo)  si  dovrebbero  attribuire  a  variazioni  di  sostanze  chemio¬ 
tattiche. 

I  leucociti  polinucleati  esercitano  funzioni  importanti  nel  foco¬ 
laio  flogistico.  Si  potrebbe  dire  anzi,  che  l’essudazione  ha  appunto 
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il  fine  di  portare  nel  luogo,  ove  agiscono  cause  dannose,  questi  elementi 
di  difesa.  La  funzione  principale  è  quella  della  fagocitosi  e  i  leucociti 
neutrofìli  sono  tra  i  più  validi  elementi  fagocitari.  Essi  inglobano  e  di¬ 
struggono  non  solo  bacteri,  ma  anche  corpuscoli  estranei  irritanti 
di  varia  natura,  frammenti  di  cellule,  residui  di  sostanze  intercellu¬ 
lari,  cristalli,  pigmenti,  ecc.,  e  così  tendono  a  liberare  il  tessuto  da  ele¬ 
menti  inutili  o  dannosi.  Secondo  il  Metschnikoff  i  leucociti  assorbireb¬ 
bero  e  distruggerebbero  anche  tossine  bacteriche  e  altri  prodotti  tos¬ 
sici,  formatisi  nel  tessuto  infiammato. 

Inoltre  sembra  ormai  accertato,  che  i  polinucleati  neutrofìli  secer¬ 
nano  fermenti  proteolitici ,  e  perciò  essi  hanno  una  parte  importantissima 
nella  fluidificazione  dei  tessuti  e  degli  essudati  troppo  densi  (per  es., 
dell’essudato  fibrinoso)  e  così  contribuiscono  afl’eflminazione  di  questi 
essudati  e  dei  prodotti  necrotici.  Si  ammette  anche,  che  i  leucociti 
esercitino  un’influenza  modificatrice  sull’andamento  del  processo  flo¬ 
gistico,  mercè  le  ossidasi  da  loro  secrete. 

Le  sorti  dei  leucociti,  che  compongono  gli  essudati,  sono  diverse 
secondo  le  varie  opinioni. 

È  certo  che  la  maggior  parte  di  essi  vanno  incontro  a  processi 
di  degenerazione  e  di  necrosi,  sia  perchè  la  vita  di  queste  cellule,  uscite 
fuori  della  loro  sede  normale,  è  naturalmente  breve,  sia  perchè  soggiac¬ 
ciono  alle  cause  tossciche  medesime  che  hanno  prodotto  l’infiammazione, 
come  è  appunto  il  caso  dei  processi  purulenti.  Il  fatto  è  che  in  tutti  gli 
essudati  si  veggono  leucociti  in  via  di  degenerazione  e  di  disfacimento, 
con  fenomeni  di  vacualizzazione  e  di  degenerazione  grassa  del  citoplasma, 
di  picnosi  del  nucleo,  di  cariolisi  e  di  cariorexi.  Spesso  anche  si  può  con¬ 
statare,  che  altri  elementi,  macrofagi,  sodo  in  atto  di  fagocitare 
leucociti  più  o  meno  alterati. 

In  secondo  luogo  è  stato  ammesso,  che  i  leucociti  dei  focolai 
flogistici  possano  rientrare  nel  sangue  e  a  questo  proposito  le  ricerche 
più  recenti  sono  quelle  di  Cesaris  Demel,  il  quale  ha  visto,  che,  iniet¬ 
tando  in  un  focolaio  flogistico  polveri  colorate  inerti  (carminio,  car¬ 
bone),  molti  leucociti  dell’essudato  si  caricavano  di  granuli  per  fago¬ 
citosi,  e  che  poi  questi  elementi,  divenuti  così  facilmente  riconoscibili, 
si  ritrovavano  nel  sangue  circolante.  A  questo  fatto  il  Cesaris  Demel 
dà  il  nome  di  endiapedesi,  però  nessuno  ha  ancora  dimostrato,  che  il  ri¬ 
torno  dei  leucociti  nel  sangue  avvenga  attraverso  i  vasi  sanguigni, 
mentre  è  più  semplice  ammettere  che  vi  ritornino  per  le  grandi  vie 
linfatiche. 

Un  terzo  esito,  ammesso  solo  da  pochi  autori,  è  che  i  leucociti  emi- 
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grati  prendano  parte  alla  costituzione  del  tessuto  di  granulazione, 
trasformandosi  in  fibroblasti. 

b)  Linfociti.  —  In  quasi  tutti  gli  essudati  si  trovano  pure  linfo¬ 
citi,  eguali  a  quelli  del  sangue  e  della  linfa.  Anzi  gli  essudati  di  alcune 
infiammazioni,  sovratutto  di  natura  tubercolare,  sono  in  grande  pre¬ 
valenza  costituiti  da  linfociti,  nè  sono  rari  i  casi,  cbe,  nello  stesso  pro¬ 
cesso  flogistico,  in  una  fase  si  abbia  una  formula  cellulare  polinucleare, 
e  in  un’altra  fase  si  abbia  una  vera  mononucleosi. 

Sulla  diretta  provenienza  di  queste  cellule  le  opinioni  sono  discordi. 
La  prima  opinione,  la  più  antica,  che  risale  al  Virchow,  è  che  esse  siano 
di  origine  istogena  e  derivino  dalie  tuniche  avventiziali  dei  vasi,  dalle 
cellule  fìsse  del  connettivo  o  da  altri  istiociti.  Ma  contro  questa  ipotesi 
vi  è  oggi  il  fatto  che  essi  non  si  comportano  come  carminofili  (vedi 
pag.  190)  nei  processi  di  colorazione  vitale. 

Una  seconda  opinione  è  che  provengano  dalla  linfa,  uscendo 
dai  vasi  e  dalle  lacune  linfatiche,  sotto  l’azione  di  stimoli  chemio~ 
tattici. 

La  terza  opinione  è  che  anche  i  linfociti  siano,  come  i  polinucleati, 
di  origine  ematogena.  Contro  questa  idea  sta  il  fatto  della  scarsa  o 
nulla  motilità  ameboide  dei  linfociti,  ma  non  si  può  negare,  che,  se 
si  verifica  spesso  una  diapedesi  di  corpuscoli  rossi,  corpuscoli  sicu¬ 
ramente  immobili,  si  deve  pure  ammettere  la  possibilità  di  una  dia¬ 
pedesi  dei  linfociti ,  sia  pure  passiva. 

Vi  sono  poi  autori  che  assegnano  a  tutte  tre  queste  origini  un’eguale 
probabilità  (Marchand)  e  ammettono  cioè  per  i  linfociti  una  derivazione 
istiogena,  ematogena  e  linfogena.  Nè  si  deve  escludere,  che  i  linfociti, 
usciti  dai  vasi,  e  stabilitisi  negli  interstizi  dei  tessuti,  possano  poi  ul¬ 
teriormente  moltiplicarsi.  Infatti  non  è  raro  trovare  nei  luoghi  di  in¬ 
filtrazione  linfocitaria  cellule  in  cariocinesi. 

Sulle  funzioni  e  sulle  sorti  dei  linfociti  sappiamo  meno  di  quanto 
si  sappia  per  i  polinucleati.  Non  sembra  che  essi  abbiano  attitudini 
fagocitane,  nè  che  producano  enzimi,  se  non  forse  una  lipasi ,  che  non 
potrebbe  avere  influenza  sul  decorso  della  infiammazione.  Ciò  però 
non  vuol  dire  che  essi  siano  cellule  inutili,  e  anzi  il  loro  accumularsi 
in  certi  focolai  flogistici,  farebbe  supporre  una  qualche  opera  di  difesa, 
che  potrebbe  anche  consistere  nella  produzione  d’anticorpi. 

I  linfociti  pure  vanno  incontro  a  fenomeni  di  degenerazione  e  di 
necrobiosi,  come  pure  è  probabile  che  siano  riassorbiti  dai  vasi  linfatici. 
Quanto  alla  possibilità  della  loro  trasformazione  in  cellule  fìsse  del 
tessuto  infiammatorio,  la  questione  è  molto  dibattuta  ed  incerta.  Molti 
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autori  affermano  che  i  linfociti  si  possono  trasformare  in  plasmacellule 
e  in  poliblasti  o  fìbroblasti  (v.  pag.  191),  ma  molti  altri  lo  negano  e 
questa  opinione  sembra  la  più  giustificata. 

c)  I  corpuscoli  rossi  mancano  in  molti  essudati  o  vi  si  trovano 
solo  in  scarsissimo  numero.  Quando  sono  abbondanti  l’essudato  acquista 
la  denominazione  di  emorragico. 

Il  comportanento  degli  eritrociti  nel  loro  passaggio  attraverso 
le  pareti  vasali  ( diapedesi  dei  corpuscoli  rossi)  è,  naturalmente,  al  tutto 
passivo.  È  necessaria  quindi  resistenza  di  alterazioni  piuttosto  forti 
delle  pareti  vasali,  perchè  l’essudato  divenga  emorragico.  Tali  alterazioni, 
non  sono  però  in  genere  riconoscibili  al  microscopio;  in  altri  casi  invece 
si  può  constatare  la  rottura  di  alcuni  capillari  più  sottili  (infiltrazione 
emorragica  per  rliexin),  rottura  che  sembra  sovra  tutto  cagionata 
da  aumenti  della  pressione  endocapillare. 

Le  piastrine  del  sangue  si  possono  trovare  negli  essudati  freschi, 
ma  questo  reperto  non  facile  e  poco  sicuro  non  ha  importanza  speciale. 

d)  Le  cellule  di  origine  istiogena ,  che  sovente  si  riscontrano 
negli  essudati  infiammatori,  ma  quasi  sempre  in  piccola  quantità,  sono: 

a)  cellule  mononucleate  grandi ,  che  corrispondono  ai  poliblasti 
di  Maximow,  di  cui  parleremo  a  proposito  del  tessuto  di  granulazione. 
Con  questa  specie  di  cellule,  secondo  alcuni,  si  confonderebbero  i  rnono- 
nucleati  grandi  del  sangue,  usciti  dai  vasi,  come  i  leucociti  polinucleati, 
per  una  propria  attività  ameboide; 

fi)  plasmacellule ,  di  cui  pure  tratteremo  a  proposito  del  tessuto 
di  granulazione; 

y)  endoteli  esjoliati  dai  capillari ,  che  sono  cellule  inatte  con 
piccolo  nucleo; 

ò)  cellule  di  rivestimento  delle  sierose,  epiteli  di  vario  genere , 
quando  il  processo  infiammatorio  sia  localizzato  in  una  cavità  sierosa 
o  in  un  organo  epiteliale  e  infine  anche  cellule  di  tumori  (carcinomi  e 
sarcomi)  quando  la  flogosi  si  sviluppi  in  un  territorio  già  invaso  da  un 
tumore  maligno. 

3.  I  prodotti  della  degenerazione  e  del  disj acimento  dei  tessuti,  che  si 
possono  trovare  nell’essudato  infiammatorio,  sono  differentissimi 
a  seconda  della  natura  del  processo  morboso  «  del  tessuto  in  cui  esso  si 
sviluppa.  All’ osservazione  microscopica  dell’essudato  si  vedono  gocce 
di  grasso,  cristalli  di  colesterina,  frammenti  di  cellule  degenerate  e  di¬ 
sfatte,  fascetti  di  fibre  connettivali  e  di  fibre  elastiche,  reticoli  di  fi¬ 
brina,  masse  di  pigmenti  ematici  o  d’altra  origine,  granuli  calcarei,, 
cristalli  minerali  od  organici,  ecc. 
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IV.  —  I  FENOMENI  CELLULARI  REGRESSIVI  DELL’INFIAMMAZIONE. 

Abbiamo  già  detto,  che,  sotto  l’azione  delle  cause  infiammatorie 
gli  elementi  cellulari  di  alcuni  tessuti,  in  genere  gii  elementi  specifici 
funzionanti,  vanno  incontro  a  gravi  modificazioni  di  tipo  degenerativo 
e  necrotico.  Il  Virchow  considerava  anche  queste  alterazioni  di  natura 
reattiva,  almeno  per  un  periodo  iniziale,  e  chiamava  infiammazioni 
parenchimatose  quelle  in  cui  erano  più  evidenti.  Ma  oggi  tutti  sono  d’ac¬ 
cordo  nel  riconoscere  la  natura  passiva  e  regressiva  di  questi  processi: 
tuttavia  si  conserva  l’appellativo  di  parenchimatose  o  parencìiimali 
per  le  forme  infiammatorie,  in  cui  predominano  i  fatti  degenerativi 
dei  xjarenchimi,  mentre  son  deboli  e  scarsi  i  fatti  di  essudazione  e  di 
neoformazione  connettivale. 

1.  Processi  degenerativi.  —  Il  più  comune  e  il  più  importante  è 
il  rigonfiamento  torbido  di  cui  abbiamo  trattato  nella  parte  IV  del  primo 
volume.  Gli  elementi  cellulari  appaiono  ingrossati,  imbevuti  di  li¬ 
quido  e  il  loro  citoplasma  mostra  granuli,  goccioline,  vacuoli.  Dal  ri¬ 
gonfiamento  torbido  si  può  passare  alla  degenerazione  grassa,  alla  va¬ 
cuolizzazione,  alle  degenerazioni  ialina,  mucosa,  colloide.  Anche  i  nuclei 
cellulari  presentano  alterazioni  diverse,  rigonfiamento,  cariolisi,  ca- 
riorexi,  picnosi,  ecc. 

Tutti  questi  processi  degenerativi  sono  più  frequenti  nelle  infiam¬ 
mazioni  prodotte  da  veleni  e  da  bacteri  patogeni. 

2.  Processi  necrotici.  —  Il  processo  necrotico  più  frequente,  che 
accompagna  molte  infiammazioni,  è  la  colliquazione  o  disfacimento 
del  tessuto.  Si  hanno  così  perdite  di  sostanza  e  formazioni  di  cavità 
(cavità  ascessuali),  ulcerazioni  superficiali  e  profonde,  rotture  di  or¬ 
gani,  ecc.  In  questi  processi  di  colliquazione  hanno  la  parte  preponde¬ 
rante  i  fermenti  autolitici  endocellulari,  i  quali  entrano  in  giuoco 
per  un’iniziale  distruzione  di  cellule  o,  secondo  alcuni,  per  l’accumulo 
dei  leucociti,  che  sarebbero  i  generatori  principali  di  proteasi,  o,  quando 
vi  è  ristagno  circolatorio,  per  la  scomparsa  del  potere  antiproteolitico 
del  plasma  sanguigno  (potere  detto  da  molti  antitriptico),  il  quale  nor¬ 
malmente  modera  l’ autolisi  e  così,  quando  esso  manca,  l’autolisi  si 
intensifica  e  si  affretta. 

Hon  vi  è  dubbio,  che,  per  certe  infiammazioni  asettiche,  si  debbano 
attribuire  a  processi  autolitici  le  distruzioni  di  tessuto  per  colliquazione, 
ma  nelle  torme  infettive  è  all’azione  dei  bacteri  che  sovra  tutto  si  deve 
la  scissione  dei  protoplasmi  cellulari.  Vi  sono  bacteri  molto  attivi  in 
questo  senso,  come  i  cocchi  piogeni,  il  bacillo  tubercolare,  ecc. 
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Oltre  a  questa,  anche  altre  forme  di  necrosi  si  riscontrano  in  certe 
infiammazioni;  la  necrosi  per  coagulazione  che  studieremo  a  parte  nel 
cap.  Ili,  la  necrosi  putrida ,  ecc. 

Aggiungeremo  infine  che,  nelle  infiammazioni  che  guariscono, 
i  processi  degenerativi  meno  gravi  (rigonfiamento  torbido)  scompaiono 
e  le  cellule  stesse  possono  ritornare  normali;  ovvero  le  cellule  meno 
alterate  rimaste  possono,  per  rigenerazione,  ricostituire  gli  elementi 
perduti  per  troppo  grave  degenerazione.  La  perdita  di  sostanza,  deri¬ 
vante  dalla  necrosi,  è  in  generale  riparata  dal  tessuto  di  granulazione. 

Y.  —  I  FENOMENI  CELLULARI  ATTIVI.  -  IL  TESSUTO  DI  GRANULAZIONE. 

Ai  fenomeni  di  degenerazione  e  di  morte,  che  abbiamo  ora  ricor¬ 
dato,  fanno  riscontro  fenomeni  istologici  attivi,  che  hanno  luogo 
quando  gli  stimoli  flogistici  sono  meno  deleteri,  quando  essi  si 
indeboliscono  e  quando  rinfiamma  zione  da  acuta  si  trasforma  in 
cronica.  Si  ha  così  la  neoformazione  infiammatoria,  che  ha  il  fine  di 
sostituire  le  parti  distrutte  e  di  condurre  alla  guarigione  e,  quando 
è  possibile,  alla  restitutio  ad  integrum.  In  questa  neoformazione 
infiammatoria  hanno  la  parte  più  importante  i  fenomeni  di  moltiplica¬ 
zione  cellulare,  che  abbiamo  studiato  nella  parte  IV  del  primo  volume. 

La  rigenerazione  parte  dalle  cellule  staminali  che  hanno  resistito 
alle  cause  infiammanti  e  così,  ad  uno  studio  istologico,  si  osservano  cel¬ 
lule  in  cariocinesi,  cellule  in  divisione  diretta,  in  divisione  multipla, 
insomma  si  veggono  tutti  i  modi  di  moltiplicazione  cellulare  normale 
ed  anormale.  Assai  spesso  la  neoformazione  di  tessuto  è  atipica  e  si 
riscontrano  elementi  cellulari  diversi  dal  normale  per  forma  e  per  di¬ 
sposizione,  tanto  che  talvolta  si  può  essere  in  dubbio  se,  piuttosto  che 
di  una  neoformazione  flogistica,  non  si  tratti  di  un  vero  tumore.  Di  ciò 
tratteremo  più  diffusamente  a  proposito  delle  infiammazioni  croniche. 

Ma  assai  più  spesso  che  gli  elementi  funzionanti  di  un  tessuto, 
rispondono  attivamente  allo  stimolo  flogistico  le  cellule  d’origine  me- 
senchimale,  le  quali  con  tutta  probabilità  sono  per  loro  natura  più 
resistenti  ed  attive.  Come  già  si  è  detto,  può  darsi  che,  sotto  lo  stesso 
stimolo  infiammatorio,  gli  epiteli  degenerino  e  muoiano,  mentre  gli 
elementi  mesenchimali  rispondano  con  fenomeni  reattivi  bene  evidenti. 

Sono  gli  elementi  di  origine  vascolare  e  i  connettivi  che  presen¬ 
tano  questi  fatti  di  caratteristica  reazione.  Già  la  dilatazione  vasale, 
a  cui  ben  spesso  sussegue  una  neoformazione  di  capillari,  e  l’emigrazione 
dei  leucociti  si  possono  annoverare  tra  i  fenomeni  attivi,  ma  oltre  a 
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ciò  è  il  connettivo  clie  costituisce  lo  stroma  dell’organo,  il  connettivo 
interstiziale,  che  diviene  sede  di  un  vivo  processo  di  neoformazione. 
Per  questo  le  infiammazioni,  in  cui  predominano  tali  fenomeni,  si 
chiam an o  interstizi,  ili . 

Gii  elemerti  connettivali  si  modificano  essenzialmente  nella  loro 
forma  e  struttura,  presentano  fenomeni  di  ringiovanimento,  ingrossano, 
acquistano  maggiore  attività  funzionale,  hanno  movimenti  vivaci 
ed  una  grande  tendenza  alla  riproduzione.  Sulla  loro  evoluzione  ulte¬ 
riore  ritorneremo  più  tardi,  mentre  qui  dobbiamo  esporre  l’istogenesi 
e  la  struttura  del  tessuto  di  granulazione. 

Il  tessuto  di  granulazione ,  o  tessuto  di  neoformazione  flogistisa,  o  sem¬ 
plicemente  tessuto  flogistico  è  dunque  il  risultato  dell’attività  proli¬ 
fera  ti  va  degli  elementi  mesenchimali  dell’organo  infiammato.  Esso  ha 
sovratutto  il  fine  di  riparare  le  perdite  di  sostanza. 

Trovasi  dopo  pochi  giorni  (2-4)  nel  fondo  di  ferite  aperte  in  via 
di  guarigione,  nelle  cavità  ascessuali,  nelle  ulcerazioni,  nelle  membrane 
sierose  infiammate.  Si  forma  intorno  a  corpi  estranei,  che  vengono  a 
trovarsi  nell’organismo  vivente:  proiettili,  scheggie  di  varia  natura, 
parassiti.  Si  forma  anche  intorno  a  focolai  morbosi  per  incapsularli 
e  sequestrarli  (focolai  ischemici  e  necrotici,  infarti,  coaguli,  ecc.  ). 
Come  è  noto,  in  questi  casi  si  ha  una  zona  di  infiammazione  reattiva, 
che  conduce  alla  costituzione  di  una  membrana  delimitante. 

fi  tessuto  di  granulazione  asettico  olire  una  certa  resistenza  all’a¬ 
zione  di  alcuni  microbi  patogeni,  e  rappresenta  quindi  in  alcuni  casi 
un  mezzo  di  difesa  per  l’organismo  contro  certe  infezioni  (da  cocchi 
piogeni,  da  bacterium  coli ,  da  bacillo  del  carbonchio  ematico).  Il  tessuto 
di  granulazione  giovane  e  rigoglioso  è  dotato  di  potere  bactericida 
e  di  proprietà  fagocitane,  sempre  però  quando  si  trovi  in  animali 
naturai  mente  immuni  per  quelli  determinate  infezioni  (Jiirgens). 

Una  neoformazione  connettivale  simile,  ma  non  identica,  a  quella 
del  tessuto  di  granulazione  si  ha  pure,  come  vedremo  più  tardi,  nelle 
infiammazioni  croniche  interstiziali,  quando  sul  connettivo  di  un  organo 
agiscono  per  molto  tempo  bevi  stimoli  flogistici. 

Il  tessuto  di  granulazione  è  stato  paragonato  ad  un  connettivo  em¬ 
brionale ,  ma  non  tutti  i  patologi  si  accordano  in  questa  idea  e  molti 
affermano,  che  le  cellule  che  costituiscono  tale  tessuto,  posseggono 
una  completa  specificità.  Si  può  però  a  questo  rispondere,  che  le  varie 
cellule  del  tessuto  flogistico  giovane  non  hanno  certo  raggiunto  la  loro 
definitiva  differenziazione,  la  quale  ha  luogo  soltanto,  quando  il  con¬ 
nettivo  di  granulazione  si  è  trasformato  in  mi  connettivo  fibroso  cica¬ 
triziale. 
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Il  tessuto  di  granulazione  si  chiama  così,  perchè  ad  occhio  nudo 
si  presenta  come  formato  di  granuli ,  noduli  o  mammelloni  più  o  meno 
rilevati.  Talvolta  questi  mammelloni  assumono  un  esagerato  sviluppo 
e  si  parla  allora  di  tessuto  polipoide  o  di  fungosità.  Questo  tessuto  è  d’a¬ 
spetto  delicato,  rosso  o  roseo,  lucente,  molle  e  facilmente  dà  sangue. 
La  sua  struttura  istologica  si  può  studiare  su  pezzetti,  escisi  da  ferite 
asettiche  in  via  di  rimarginazione  al  7.°  od  8.°  giorno,  fissati  e  colorati 
secondo  i  metodi  più  precisi  che  l’istologia  ci  insegna.  Di  recente  si 
sono  ottenuti  risultati  abbastanza  interessanti  da  osservazioni  fatte 
a  fresco  su  cellule  colorate  vitalmente,  come  fra  poco  diremo. 

Nel  tessuto  di  granulazione  si  trovano  i  seguenti  elementi: 

a)  Uno  stroma  formato  da  un  scarso  e  delicato  reticolo  di  fibrille, 
provenienti  probabilmente  dal  vecchio  connettivo  del  tessuto,  in  cui 
è  avvenuta  la  perdita  di  sostanza. 

b)  Capillari  sanguigni  neoformati,  i  quali  costituiscono  una  ricca 
reto,  connessi  con  i  vasi  del  tessuto  preesistente.  La  neoformazione  di 
capillari  avviene  sia  per  fusione  di  doppie  serie  di  cellule,  incurvate  a 
doccia  che  si  aggiustano  tra  loro,  sia,  e  più  spesso,  per  un  processo  di 
moltiplicazione  degli  endoteli  e  di  gemmazione  delle  pareti  vasali: 
si  formano  quindi  dei  cordoni  protoplasmatici  pieni  dapprima,  che  poi 
diventano  cavi  e  permettono  il  passaggio  del  sangue  circolante,  venuto 
dai  vasi  vicini,  con  cui  si  anastomizzano.  La  superfìcie  esterna 
d’un  capillare  presenta  dapprima  una  elevazione  granulare,  che  aumenta 
a  poco  a  poco,  assume  forma  di  un  prolungamento  protoplasmatico, 
fornito  di  nucleo:  questo  prolungamento,  semplice  o  ramificato,  si  ana- 
stomizza  con  un  altro  formatosi  da  un’altra  ansa  capillare:  per  liquefa¬ 
zione  del  loro  centro  in  queste  anastomosi  neovasali  si  produce  un  lume. 
Così  è  formato  un  nuovo  capillare:  la  parete,  omogenea  prima,  prende 
più  tardi  una  struttura  endoteliale,  a  cellule  piatte. 

c)  Elementi  cellulari.  —  E  qui  entriamo  in  uno  dei  più  complessi 
e  confusi  problemi  della  patologia,  nel  qual  problema  si  ripetono  le 
difficoltà  e  le  incertezze  che  regnano  a  proposito  della  natura  degli 
elementi  del  sangue  e  della  struttura  dei  tessuti  emo-  e  linfopoietici 
e  dei  connettivi.  I  molti  valentissimi  autori,  che  si  sono  occupati  di  tali 
argomenti  (Waldayer,  Naegeli,  Schridde,  Pappenheim,  Lubarsch, 
Aschoff,  Marchand,  Maximow,  Ferrata,  ecc. ),  lungi  dal  cercare  di  sempli¬ 
ficare  le  cose,  hanno  aumentato  questa  confusione  babilonica ,  come  dice 
il  Naegeli,  inventando  nuovi  nomi,  usando  lo  stesso  nome  per  designare 
elementi  assai  diversi  fra  loro,  formulando  classificazioni  arbitrarie, 
fondate  spesso  sopra  un  solo  carattere,  per  es.,  sopra  un  semplice  dato 
di  colorabilità. 
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E  a  questo  proposito  ricorderemo  che  di  recente  è  stata  assegnata 
una  grande  importanza  a  certi  processi  di  colorazione  vitale  con 
sostanze  coloranti  speciali  ( Isaminblau ,  Tripanblau,  Pirrolblau ,  ecc.) 
e  sovratutto  con  il  carminio.  Secondo  la  scuola  dell’Aschoff,  il  compor¬ 
tamento  delle  cellule  mesenchimali  di  fronte  al  carminio  permette  di 
distinguere  quelle  che  sono  di  natura  ematogena,  le  quali  non  assumono 
mai  granuli  di  carminio  da  quelle  di  natura  istogena,  carminofile  (1). 
Le  incertezze  sono  ancora  maggiori  per  riguardo  alle  origini  delle  varie 
specie  di  cellule  dei  tessuti  infiammatori,  per  le  quali  si  ripete  sempre  la 
solita  questione,  se  siano  di  origine  ematogena  o  di  origine  istogena. 

Ma  non  bisogna  nascondere  che  molti  di  questi  argomenti  che, 
tanto  appassionano  istologi,  ematologie  patologi,  non  hanno  che  un  signi¬ 
ficato  formale  e  son  ben  lungi  da  qualsiasi  importanza  reale  e  pratica. 
Jìl  bene  ricordare  che  si  tratta  di  cellule  mesenchimali,  di  cui  i  capostn 
piti  normali,  sebbene  nettamente  differenziati,  son  sempre  capaci  di 
tornare  molto  addietro  nella  sdifferenziazione,  particolarmente  sotto 
gli  stimoli  flogistici,  e  di  risalire  la  scala  della  specificità  cellulare  per 
diverse  vie.  Quando  vediamo  le  grandi  metaplasie  che  possono  subire 
gli  epiteli  (vedi  il  capitolo  IY  sulle  infiammazioni  croniche)  non  dobbiamo 
meravigliarci,  se  nel  tessuto  di  granulazione  assistiamo  a  svariati  pro¬ 
cessi  di  derivazione  cellulare,  a  trasformazioni  di  cellule  da  un  tipo 
all’altro.  La  difficoltà,  diremo  piuttosto  l’errore,  è  di  voler  fissare  sche¬ 
maticamente  (ciascun  autore  per  conto  suo)  i  modi  e  le  vie  di  queste 
trasformazioni. 

Uopo  queste  premesse,  passiamo  ad  elencare  i  principali  tipi  di 
cellule  che  si  trovano  in  generale  nei  tessuti  di  granulazione,  notando 
dapprima  che  non  tutti  i  tessuti  di  granulazione  hanno  la  stessa  strut¬ 
tura  cellulare,  in  alcuni  predominano  certi  elementi  in  altri  altri,  e 


(1)  Secondo  Aschoff  e  Kiyono  per  il  comportamento  di  fronte  al  carminio, 
gli  elementi,  che  si  riscontrano  nel  tessuto  di  granulazione,  ed  anche  negli  essudati, 
si  possono  così  classificare  : 

A)  cellule  che  non  assumono  il  carminio  : 

a)  leucociti  polinucleati, 

b  )  linfociti , 

c)  una  parte  dei  leucociti  mononucleati  grandi. 

B)  cellule  carminofile  : 

a)  istiociti  (cellule  leucocitoidi  avventiziali  di  Marchand,  clasmatociti  di 
Rauvier,  cellule  ragiocrine  di  Renaut,  cellule  migranti  a  riposo  di  Maximow,  una 
parte  dei  leucociti  mononucleati  grandi  e  delle  forme  di  passaggio). 

b)  fìbroblasii. 
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anche  nello  stesso  processo  flogistico  in  qualche  periodo  il  tessuto  di 
neoformazione  può  contenere  in  prevalenza  alcune  cellule,  in  altri 
periodi  altre.  In  questa  esposizione  non  seguiremo  alcun  sistema, 
nè  alcun  criterio  di  genealogia,  ma  terremo  piuttosto  conto  dei  carat¬ 
teri  morfologici  per  il  complesso  dei  quali  è  lecito  assegnare  nomi  spe¬ 
ciali  a  ciascun  tipo  di  cellule.  Aggiungiamo  che  alcuni  di  questi  tipi  sono 
già  stati  precedentemente  descritti  a  proposito  delFessudato,  poiché 
essudazione  e  neoformazione  flogistica  sono  fenomeni  concomitanti 
e  che  si  compenetrano  tra  loro. 

a)  Leucociti  polimicleati,  d’origine  ematogena,  in  prevalenza 
neutro-fili  ma  talvolta  anche  eosinofili  e  basofili  ( Mastzellen )  (v.  pag.  178). 

/?)  Linfociti ,  identici  per  struttura  ai  linfociti  del  sangue  e  della 
milza.  Di  essi  e  della  loro  origine  abbiamo  parlato  a  proposito  dell’es¬ 
sudato  (v.  pag.  184). 

y)  Poliblasti  (Maximow).  —  Accettiamo  questo  nome  generico, 
che  corrisponde  ad  una  molteiDlice  varietà  di  forme,  per  designare  cel¬ 
lule  piuttosto  grandi,  con  un  solo  nucleo  rotondo,  con  un  apparecchio 
centrosomico  (arcoplasma)  molto  accentuato.  Sono  carminofìli.  Sono 
dotati  di  vivaci  attitudini  ameboidi  e  fagocitane  (e  per  questo  rientrano 
nella  categoria  dei  macrofagi ),  mentre  non  hanno  potere  fìbrogeno  e 
non  prendono  dunque  parte  alla  costituzione  del  connettivo  fibroso. 
Spazzano  via  i  detriti  di  tessuto  e  preparano  il  terreno  ai  fìbroblasti. 
Della  loro  sorte  non  si  sa  nulla;  forse  restano  come  cellule  fìsse  del  con¬ 
nettivo  neoformato,  forse  degenerano  e  scompaiono  senza  evolversi 
ulteriormente.  Non  è  ben  chiaro  se  in  questa  categoria  rientrino  cel¬ 
lule  di  varia  natura,  o  semplicemente  cellule  denominate  con  diversi 
appellativi,  quali  le  cellule  migranti  leucocitoidi,  le  cellule  avventiziati. 
i  cosidetti  leucociti  mononucleati  grandi ,  eguali  a  quelli  che  si  trovano, 
nel  sangue,  ma  di  cui  l’origine  istogena  sarebbe  rivelata  dalla  loro 
carminofilia. 

Nella  categoria  dei  poliblasti  rientrerebbero  (Maximow)  pure  cel¬ 
lule  che  hanno  caratteri  molto  distinti  e  specifici  e  che  perciò  conside¬ 
riamo  a  parte,  quali  i  clasmatociti ,  le  plasmacellule ,  le  cellule  epi- 

lelioidi. 

Sull’origine  dei  poliblasti  le  opinioni  non  sono  concordi.  Alcuni 
credono  che  essi  derivino  da  linfociti  emigrati  dai  vasi  e  che  hanno  su¬ 
bito  una  speciale  evoluzione,  altri  affermano  che  essi  derivano  da  ele¬ 
menti  linfocitosimili  o  linfoidi,  che  si  trovano  in  tutti  i  connettivi. 

ó)  Clasmatociti  (Ranvier).  —  Sono  cellule  piuttosto  sviluppate, 
con  lunghe  ramificazioni  irregolari,  che  si  frammentano  facilmente. 
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e  i  frammenti  vengono  fagocitati  da  altre  cellule.  Hanno  un  citoplasma 
ricco  di  granuli  basofìli.  Hanno  scarsa  o  nulla  attività  fagocitarla. 
La  loro  funzione  è  ignota.  Sulla  loro  origine  non  si  sa  nulla  di  preciso, 
sebbene  si  ammetta,  che  cellule  di  somigliante  struttura  si  trovino  nor¬ 
malmente  nell’avventizia  dei  vasi.  Secondo  il  Maximow  non  sono  che 
poliblasti  modificati. 


Fig.  5.  —  Tessuto  di  granulazione  di  tre  settimane.  Ph ,  cellule  grandi  con  prolunga  - 
menti,  in  parte  affusate,  giacenti  in  una  sostanza  gelatinosa,  che  contengono 
nel  Joro  interno  resti  di  leucociti;  Phx,  fagocita  (poliblasto)  che  contiene  un 
leucocita  ancora  abbastanza  ben  conservato;  Ph2,  un  fagocita  fusiforme;  b,  leu¬ 
cocita  con  nuclei  fragmentati;  b2,  leucocita  mononucleare;  d,  capillare  sanguigno. 

Ingr.  circa  800  d.  (da  Nikiforeff). 


fi)  Plasmacellule . —  Elementi  caratterizzati  da  un  nucleo  rotondo^ 
eccentrico,  con  la  cromatina  disposta  con  una  certa  regolarità  a  blocchi 
periferici  e  filamenti  ( nucleo  a  ruota,  secondo  Marsckalko)  o  a  masse 
compatte  (Unna),  da  un  citoplasma  piuttosto  abbondante  nettamente 
basofìlo,  ben  colorabile  con  la  pironina.  Queste  cellule  non  hanno  potere 
fagocitano,  nè  sembra  che  producano  enzimi;  non  si  conosce  quindi  la 
loro  funzione.  Neppure  è  ben  noto  se  esse  si  trovino  nei  tessuti  normali. 
Per  riguardo  alla  loro  origine,  l’opinione  prevalente  è  che  si  tratti  di 
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elementi  di  natura  istiogena,  provenienti  cioè  o  dalle  cellule  connet- 
tivali  o  dalle  cellule  avventiziali  dei  vasi,  o  dai  poliblasti,  ma  vi  è  chi 
afferma  anche,  che  derivino  dai  linfociti  o  dai  polinucleati.  Si  trovano 
in  grandissimo  numero,  specialmente  in  certe  infiammazioni  croniche 
e  in  alcuni  granulomi. 

C)  Cellule  epitelioìdi.  —  Queste  si  trovano  non  solo  nei  tessuti  di 


Fig.  6.  —  Tessuto  di  granulazione  (sesto  giorno)  situato  vicino  ad  una  zona  d’infil¬ 
trazione  di  una  cosidttta  membri  na  piogene.  Nelle  m:  gLe  del  reticolo  stanno 
le  grandi  cellule  del  tessuto  di  granulazione  ( gr ),  il  cui  prot(  plasma,  tr<  sfor¬ 
mato  in  masse  rotonde  e  poliedriche,  include  molti  leucociti  morti  (l),  e  resti 
di  cromatina:  molte  di  tali  cellule  rientrano  fra  i  poliblasti;  ( l ),  leucociti  dt com¬ 
posti  e  poco  visibili;  r,  reticolo  delicato  tra  le  grandi  cellule  di  granulazione; 
k,  nuclei  delle  cellule  di  granulazione  (secondo  Bardenheuer). 


granulazione,  ma  più  sovente  e  più  in  abbondanza  nei  granulomi 
infettivi.  Le  cellule  epiteli  oidi  debbono  questa  nomo  alla  loro  configu¬ 
razione  rotonda  o  poliedrica,  e  al  loro  citoplasma  finemente  granu¬ 
loso,  al  nucleo  grande,  chiaro,  quasi  vescicolare.  Spesso  si  riproducono 
per  cariocinesi.  Sull’origine  delle  cellule  epitelioidi  si  può  dire,  che  sembra 

Lustiq  e  Galeotti,  5.»  ed.  —  Voi.  II.  —  13. 
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ormai  sicuro  che  si  tratti  di  elementi  istogeni,  secondo  alcuni  proven¬ 
gono  dai  poliblasti,  secondo  altri  dai  fìbroblasti. 

?])  Fìbroblasti .  —  Sono  questi  gli  elementi  più  importanti  e  più 
durevoli  del  tessuto  flogistico.  Si  tratta  di  cellule  piatte,  affusate  od 
ovali,  con  nuclei  grandi  piuttosto  chiari  nel  cui  citoplasma  compaiono 
ben  presto  fibrille  (Flemming,  Ziegler,  Maximow).  Hanno  scarso  o  nullo 


Fig.  7.  —  Tessuto  di  granulazione  di  sette  giorni:  g,  vaso;  r,  il  reticolo  bene  svilup¬ 
pato  con  nuclei  nei  punti  di  congiunzione.  Nel  reticolo,  e  precisarne nte  in  pros¬ 
simità  dei  nuclei  del  reticolo,  si  vedono  goccioline  di  grasso  e  negli  spazi  si 
vedono  delle  grandi  cellule  di  granulazione  (da  Nikiforoff). 

potere  fagocitarlo.  Derivano  sicuramente  dalle  cellule  connettiva! i 
fìsse  preesistenti  nel  tessuto  infiammato.  Nella  loro  evoluzione  ulteriore 
danno  luogo  a  fibre  connetti  vali  collagene,  di  cui  il  primo  stadio  è  rap¬ 
presentato  dalle  così  dette  fibrille  argentofile  o  fibrille  reticolari .  A  questa 
categoria  di  cellule  connetti  vali  si  debbono  pure  riunire  altri  elementi 
analoghi  più  differenziati,  che  entrano  in  giuoco  nelle  infiammazioni 
(specialmente  croniche)  di  certi  tessuti  di  sostegno  e  che  son  pure  con 
la  loro  proliferazione  gli  agenti  dell’ipertrofia.  Tali  sono  i  condroblasti 
e  gli  osteoblasti ,  che  producono  la  neoformazione  di  tessuto  cartilagineo 
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od  osseo  e  secondo  alcuni  anche  gli  elastoblasti  nei  rarissimi  casi,  in  cui 
vi  sia  neoformazione  di  tessuto  elastico. 

0)  Cellule  giganti.  —  Questi  elementi,  che  abbiamo  descritto 
nella  parte  IV  del  primo  volume,  si  presentano  in  forma  di  grandi  masse 
protoplasmatiche,  con  molti  nuclei  rotondi  piuttosto  piccoli,  contenenti 
un  delicato  reticolo  di  fibrina,  spesso  situati  tutt’intorno  alla  periferai 


Fig.  8.  —  Cellule  del  connettivo  normale:  a,  cellule  connettivali  o  fibroblasti  (Ma- 
ximow)  ;  b,  poliblasti  ( Maximo w );  c,  plasmacellule  (Unna);  d,  Mastzellen  (Pre- 
nant,  Bouin  e  Majllard);  e,  clasmatociti  (Ranvier)  ( colorazione  ron  l'azzurro 
di  metilene )  (da  Banti). 


delle  cellule.  Si  trovano  in  molti  focolai  flogistici  e  specialmente  in  quelli 
prodotti  da  corpi  estranei  e  nei  granulomi  infettivi. 

Per  la  loro  origine  si  trovano  nella  bibliografìa  le  opinioni  più 
svariate,  e,  per  alcuni,  esse  provengono  dai  leucociti  mononucleati 
grandi,  immigrati  nei  tessuti  (Metchnikoff,  Borrel,  Heymans,  Carini), 
por  altri  provengono  dai  poliblasti  (Maximow),  per  altri  sono  di  ori¬ 
gine  leucocitoide  (Lubarsch),  per  altri  infine  si  formano  dai  fibroblasti 
(Ribbert)  o  anche  dagli  endoteli  vasali  e  dalle  cellule  di  rivestimento 
delle  sierose  (Lefas).  È  assai  verosimile,  che  le  varie  cellule  giganti  non 
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abbiano  tutte  la  stessa  origine,  ma  si  possano  produrre  da  elementi  di 
differente  natura  (Torraca). 

Per  il  loro  modo  di  formazione  vi  sono  due  differenti  vedute  e 
cioè,  che  esse  si  producano  per  fusione  di  più  cellule  fra  loro  o  forse 
anche  per  atti  di  fagocitosi  successiva,  con  cui  elementi  più  grandi  inglo¬ 
berebbero  altri  elementi  più  piccoli,  ovvero  per  successive  divisioni 
nucleari  di  una  cellula  unica,  non  seguite  da  divisioni  del  citoplasma. 

La  funzione  delle  cellule  giganti  è  essenzialmente  una  funzione 
fagocitaria,  e  come  tali  èsse  possono  inglobare  e  distruggere  materiali 
grassi  e  di  diffìcile  assorbimento.  Nel  loro  citoplasma  adunque  si  tro¬ 
vano  spesso  corpi  di  diversa  natura  e  cioè  parassiti,  cellule  intiere  o 
frammenti  di  cellule,  fibre  elastiche,  pigmenti,  ecc. 

VI.  —  Trasformazioni  del  tessuto  di  granulazione. 

Il  tessuto  di  granulazione,  che  abbiamo  studiato  nel  precedente 
paragrafo,  raggiunge  il  suo  scopo  protettivo,  quando  da  tessuto  gio¬ 
vane,  molle  e  delicato,  si  trasforma  in  un  connettivo  duro,  fibroso, 
resistente.  Esso  allora  prende  il  nome  di  tessuto  di  cicatrice. 

In  questa  trasformazione,  palese  anche  all’ispezione  più  superfi¬ 
ciale,  si  vede  il  tessuto  granuleggiante  a  poco  a  poco  diminuire,  impal¬ 
lidire,  indurirsi,  fino  a  che  si  cambia  in  cordoni  connetti  vali  che  hanno 
un’apparenza  tendinea.  In  questo  connettivo  restano  spesso  inclusi 
residui  dell’essudato  o  del  processo  necrotico  del  tessuto  preesistente, 
pigmenti  ematici,  se  vi  fu  emorragia  o  essudato  emorragico,  pigmenti 
di  altra  natura,  ecc.  Molto  spesso  la  cicatrice  subisce  l’infiltrazione 
calcarea  e,  qualche  volta,  non  si  sa  ancor  bene  per  quale  ragione,  vi  si 
formano  anche  pezzettini  di  vero  tessuto  osseo;  ciò  può  avvenire  nei 
polmoni,  nei  reni,  nei  muscoli  volontari. 

La  caratteristica  principale  del  tessuto  di  cicatrice  è  la  sua  tendenza 
a  retrarsi.  Le  fibre,  che  lo  costituiscono,  si  raccorciano  sempre  più  e  così 
il  tessuto  neoformato  si  restringe  e  si  addensa:  le  propaggini  che  dal 
tessuto  stesso,  per  le  sue  connessioni  connettivali  preesistenti,  si  esten¬ 
dono  nella  zona  pericicatriziale,  si  accorciano  anche  esse  e  stirano 
e  stringono  l’organo,  in  cui  la  cicatrice  si  è  impiantata. 

Perciò  le  cicatrici  sono  sempre  più  o  meno  deformanti,  e  partico¬ 
larmente  deformanti  sono  quelle  che  provengono  da  scottature, 
da  causticazioni  chimiche,  da  larghe  ferite  lacero-contuse,  da  piaghe 
che  per  lungo  tempo  furono  sedi  di  processi  infettivi  e  nelle  quali  perciò 
la  formazione  del  tessuto  di  granulazione  fu  sovrabbondante. 
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Di  questo  fenomeno  della  retrazione  cicatriziale  deve  tener  molto 
conto  il  patologo  per  spiegare  le  conseguenze  delle  infiammazioni, 
come  abbiamo  detto  a  pag.  170. 

La  retrazione  del  tessuto  flogistico  ba  luogo  anche  quando  esso  non 
ò  sorto  a  riparare  una  perdita  di  sostanza,  ed  è  una  semplice  iperplasia 
interstiziale  in  un  organo  non  leso,  ma  sotto  razione  di  stimoli  infiam¬ 
matori  cronici.  Vedremo  nel  cap.  IV  come  ciò  conduca  al  raggrinza¬ 
mento  e  alla  sclerosi  dell’organo,  con  atrofìa  del  tessuto  funzionante. 

Il  tessuto  cicatriziale,  per  quanto  solido  e  duro,  non  è  poi  molto 
resistente,  e  si  sfianca  con  una  certa  facilità.  Ciò  dipende  sovratutto 
dal  fatto,  che  esso  è  composto  in  prevalenza  di  fibre  collagene,  mentre  le 
fibre  elastiche,  alle  quali  si  deve  la  vera  resistenza  dei  connettivi,  man¬ 
cano  o  sono  assai  scarse.  La  cicatrice  cede  facilmente  agli  stira¬ 
menti  e  alle  pressioni  e  mentre  ciò  in  qualche  caso  può  costituire  un 
dato  favorevole,  come  per  es.,  quando  si  voglia  con  manovre  terapeu¬ 
tiche  riallargare  un  organo  tubulare  ristretto  da  un  processo  di  cicatrice 
(restringimenti  dell’ uretra,  dell’esofago,  del  canale  lacrimale,  ecc.), 
spesso  rappresenta  un  pericolo  per  l’organismo.  Così  una  cicatrice  di 
un’arteria  o  del  cuore  può  cedere  sotto  la  pressione  sanguigna,  e  for¬ 
marsi  un  aneurisma  o  aversi  la  rottura  seguita  da  mortale  emorragia; 
cicatrici  dello  stomaco  o  della  vescica  si  possono  rompere  nella  ripie¬ 
nezza  eccessiva  di  questi  organi;  come  una  cicatrice  dell’utero  (per 
es.,  prodottasi  per  un  precedente  taglio  cesareo)  può  cedere  al  momento 
di  un  nuovo  parto  distocico. 

Non  raramente  anche  le  cicatrici  della  superfìcie  del  corpo,  sebbene 
solide  ed  antiche,  cedono  e  si  riaprono;  ciò  ha  luogo  in  condizioni  mor¬ 
bose,  che  alterino  profondamente  il  ricambio  generale  dell’organismo, 
lo  stato  locale  della  regione  ove  la  cicatrice  si  trova  (disturbi  locali 
di  circolazione,  edemi,  infezioni  circonvicine).  Sembra  che  ciò  dipenda 
da  un’imbibizione  delle  fibre  collagene  cicatriziali,  le  quali  perciò  si 
disconnettono  e  si  frammentano. 

Vediamo  ora  qualche  cosa  sui  fenomeni  evolutivi  del  tessuto  di 
granulazione,  quali  ci  appaiono  ad  un  attento  esame  istologico. 

Il  fatto  principale,  che  trasforma  un  tessuto  essenzialmente  cellu¬ 
lare,  in  un  tessuto  fibroso,  è  la  produzione  delle  fibrille  che,  come  si  è 
già  accennato,  ha  luogo  sovratutto  nel  citoplasma  dei  fìbroblasti,  il 
quale  finisce  col  lasciare  il  posto  a  fascetti  di  fibre,  che  si  intrecciano 
tra  loro.  Oltre  che  nei  fìbroblasti,  si  ammette  generalmente  che  la  pro¬ 
duzione  di  fibrille  avvenga  anche  negli  endoteli  dei  capillari.  Allora 
i  tubi  endoteliali  neoformati,  si  trasformano  pure  in  cordoncini  fibrosi, 
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e,  naturalmente,  restano  obliterati.  Secondo  alcuni  autori  (Pietri  ed 
altri)  che  hanno  studiato  la  trasformazione  fibrosa  del  tessuto  flogi¬ 
stico,  con  metodi  delicati  di  impregnazione  argentica,  la  produzione 
delle  fibrille  non  è  esclusivamente  cellulare;  esse  si  potrebbero  formare 
anche  da  fibrille  preesistenti. 

Le  fibre  neoformate  sono  in  gran  prevalenza  fibre  collagene,  ma 
si  producono,  sebbene  assai  raramente,  anche  fibre  elastiche  e  talvolta 
anche  altre  sostanze  fondamentali  connettivali  (sostanze  ossee  e  carti¬ 
laginose). 

Nel  tessuto  cicatriziale,  quando  è  scomparso  ogni  stimolo  infiam¬ 
matorio,  ben  pochi  elementi  cellulari  rimangono,  e  quelli  che  vi  riman¬ 
gono  si  possono  considerare  come  le  cellule  fìsse  del  nuovo  connettivo. 
Se  deboli  stimoli  infiammatori  perdurano  (infiammazioni  croniche), 
mentre  pur  prosegue  l’evoluzione  connettivale,  il  tessuto  resta  infil¬ 
trato  di  cellule  ematogene  e  spesso  di  plasmacellule. 

Nell’evoluzione  del  processo  flogistico,  anche  asettico,  non  di  rado 
entrano  in  giuoco  i  soliti  processi  autolitici,  che  servono  alla  fusione  e 
all’eliminazione  d’ogni  particella  di  tessuto  morto,  che  possa  trovarsi 
ancora  nel  focolaio  infiammatorio,  e  gli  ultimi  residui  di  sostanze  cellu¬ 
lari  o  intercellulari  (granuli  proteici,  cristalli,  pigmenti,  ecc.)  vengono 
distrutti  od  asportati  per  fagocitosi. 

Questo  è  adunque,  in  poche  parole,  il  processo  normale  dell’evolu¬ 
zione  del  tessuto  flogistico.  Ma  in  altri  casi,  perdurando  gli  agenti 
infiammatori  (si  tratta  allora  di  forme  infettive),  il  tessuto  neoformato 
va  incontro  a  continui  processi  di  degenerazione  e  di  necrosi.  In  certe 
forme  infiammatorie,  che  non  tendono  rapidamente  a  guarigione,  mano 
mano  che  il  tessuto  di  granulazione  si  forma,  si  distrugge  anche  per  col- 
liquazione  o  per  necrosi  da  coagulazione.  Si  vedono  allora  piaghe,  anche 
con  granulazioni  sovrabbondanti  (fungosità),  che  non  giungono  alla 
cicatrizzazione,  perchè  i  bottoni  di  tessuto  neoformato  continuamente 
si  alterano  e  si  disfanno.  Queste  ulcerazioni  hanno  talvolta  tendenza 
ad  estendersi,  perchè  il  processo  di  neoformazione  connettivale,  e  della 
sua  successiva  degenerazione,  si  diffonde  in  direzioni  diverse. 

Aggiungeremo  ancora  che  la  trasformazione  fibrosa  mai  avviene 
in  quei  tessuti  di  granulazione  che  costituiscono  i  granulomi  infettivi, 
e  che  studieremo  nel  cap.  IY. 

Torniamo  adesso  all’evoluzione  fibrosa  del  tessuto  flogistico  e 
vediamo  alcuni  casi  particolari  in  cui  questa  trasformazione  conduce 
a  processi  riparatori. 

1.  Cicatrizzazione  delle  ferite  cutanee  asettiche.  —  Qualsiasi  ferita, 
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in  un  organismo  sano,  diviene  sede  d’un  attivo  processo  infiammatorio, 
il  quale  con  relativa  rapidità  conduce  a  guarigione  completa. 

Se  si  tratta  di  ima  ferita  senza  perdita  di  sostanza,  e  i  labbri  di 
jssa  rimangono  a  contatto  e  senza  corpi  estranei,  si  ha  la  guarigione 
per  prima  intenzione.  Dopo  due  o  tre  giorni  dal  momento  della  ferita, 
il  solco  di  essa  è  pieno  di  un  tessuto  composto  di  un  essudato  conte¬ 
nente  fibrina,  corpuscoli  rossi  e  bianchi,  poliblasti,  cellule  epiteliali, 
dbroblasti,  vasi  neoformati.  La  produzione  fibrosa  è  in  questo  caso 
issai  scarsa  e  si  tratta  di  fasci  che,  come  ponti,  collegano  i  due  margini 
iella  ferita,  i  quali  così  si  saldano  tra  di  loro.  Le  cellule  epiteliali  cu¬ 
tanee  dei  labbri  si  spostano,  scivolando  sul  loro  tessuto  di  sostegno, 
in  parte  proliferano  e  si  ricongiungono  tra  loro.  Così  si  ricopre  la  solu¬ 
zione  di  continuità. 

Il  tessuto  cicatriziale,  così  formato,  è,  nei  primi  tempi,  ancora 
ricco  di  vasi  ed  appare  perciò  rosso:  più  tardi  perde  una  parte  dei  suoi 
vasi  per  obliterazione,  diventa  pallido  e  si  riduce  di  volume.  Grandi 
3icatrici  della  pelle  mostrano  una  superficie  liscia,  mentre  il  corpo  pa¬ 
pillare  del  derma  o  non  si  riproduce  affatto  osolo  parzialmente.  Il  tessuto 
cicatriziale  può  rimanere  ancora  per  qualche  mese  ricco  in  elementi 
cellulari,  per  avvicinarsi  poi  sempre  più  nella  sua  costituzione  al  connet¬ 
tivo,  che  definitivamente  infine  lo  costituisce. 

Di  tal  guisa,  in  7  o  8  giorni,  si  forma  una  cicatrice  lineare,  poco  o 
punto  retratta,  che  appena  si  vede  sulla  superfìcie  cutanea. 

In  modo  analogo  si  ha  la  riunione  per  prima  intenzione  di  ferite 
in  tessuti  profondi  o  interni  del  corpo  (muscoli,  ghiandole,  ecc.). 

Se  la  ferita  è  larga  tanto  che  i  margini  non  si  possano  affrontare, 
se  vi  è  perdita  di  sostanza,  allora  si  ùa  la  cicatrizzazione  per  seconda 
intenzione. 

Il  fondo  della  ferita,  che  ora  dicesi  piaga ,  si  copre  di  tessuto  di 
granulazione,  il  quale  cresce  e  rapidamente  riempie  tutta  la  soluzione 
di  continuo.  Intanto,  nelle  ferite  cutanee,  sul  margine  della  superficie 
granulante  si  osserva  una  listerella  bianco-bluastra;  è  Tepidermide  in 
formazione:  essa  scivola  verso  il  centro  e  tende  a  restringere  il  campo 
coperto  dai  bottoni  carnosi.  A  questa  epidermizzazione  periferica  si 
aggiungono  altri  centri  di  neoformazione  epiteliale,  sotto  forma  di  iso¬ 
lotti  roseo-biancastri,  sparsi  sulla  superfìcie  rossa  dei  bottoni,  e  pro¬ 
venienti  dai  residui  epiteliali  delle  ghiandole  sebacee  e  sudorifere. 
La  superfìcie,  in  questi  casi,  si  modifica  rapidamente:  lo  strato  epider¬ 
mico,  fino,  roseo,  si  copre  di  strati  cornei  e  tende  a  cutizzarsi. 

Tale  processo  di  eutizzazione  si  può  artificialmente  affrettare 
col  mezzo  di  trapianti  epidermici. 
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Il  restringimento  delle  piaghe  asettiche,  fino  alla  loro  completa  ci¬ 
catrizzazione,  ha  luogo  sia  per  questa  neoformazione  centripeta  epite¬ 
liale,  sia  per  la  retrazione  del  tessuto  fibroso,  in  cui  il  tessuto  granuleg- 
giante  si  trasforma. 

In  questi  ultimi  tempi  si  è  studiato  con  molta  cura  la  velocità 
di  cicatrizzazione  delle  ferite  superficiali,  tanto  in  esperimenti  sugli 
animali,  quanto  nei  feriti  di  guerra  (Carrel,  Lecomte  de  Houy,  Tuffier 
e  Desmarres,  Torraca).  A  questo  processo  si  è  tentato  anche  di  dare  una 


Fig.  9.  —  Curva  di  cicatrizzazione  di  una  ferita  neH’uomo.  La  linea  continua  rap¬ 
presenta  la  curva  reale ,  ottenuta  dalle  misurazioni  compiute,  la  linea  punteg¬ 
giata  rappresenta  la  curva  teorica  (Da  Torraca). 


rappresentazione  geometrica  ed  algebrica  (formula  di  Lecomte  de  Nouy). 
Si  ottiene  facilmente  la  curva  di  cicatrizzazione  delle  ferite,  riportando 
sulla  carta  millimetrata  nell’ascissa  il  tempo  in  giorni,  e  sull’ordinata 
la  superfìcie  della  ferita  in  cmq.  La  curva  così  ottenuta  ha  un  andamento 
parabolico  (v.  fig.  9).  Con  le  formule  di  Lecomte  si  può,  con  sufficiente 
approssimazione,  data  la  superfìcie  iniziale  di  una  ferita,  e  la  conoscenza 
di  certi  coefficienti,  determinabili  con  qualche  osservazione  intermedia, 
calcolare  l’andamento  del  processo  cicatriziale. 

La  cicatrizzazione  per  seconda  intenzione  è  un  processo  piuttosto 
lento,  che  può  durare  qualche  settimana,  anche  se  non  intervengono 
processi  infettivi,  i  quali  possono  protrarre  di  molto  tempo  la  guari¬ 
gione. 

2.  Cicatrizzazione  di  piaghe  infette ,  di  focolai  necrotici ,  di  ulcera¬ 
zioni.  —  Il  processo  è  fondamentalmente  lo  stesso  che  nella  seconda 
intenzione  delle  piaghe  asettiche,  ma  le  differenze  cominciano  per  l’azione 
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delle  cause  speciali,  che  hanno  prodotto  la  lesione.  Si  è  già  detto  prece¬ 
dentemente,  che,  in  certi  casi,  il  tessuto  di  granulazione  degenera  e  si 
necrotizza,  invece  di  subire  la  trasformazione  fibrosa.  Ma  infine  può 
avvenire,  che,  con  maggiore  o  minore  ritardo,  si  giunga  all’eliminazione 
di  tutti  i  materiali  settici  e  necrotici  ( detersione  dell’ ulcerazione,  distacco 
dell’ escara)  e  alla  cicatrizzazione  definitiva. 

3.  Formazione  delle  adesioni  sierose  o  sinechie .  —  Il  saldamento  dei 
due  foglietti  di  una  sierpsa  (pleura,  peritoneo,  pericardio,  ecc.)  è  la  con¬ 
seguenza  più  frequente  delle  infiammazioni  di  queste  membrane. 

L’adesione  si  stabilisce  generalmente  tra  il  foglietto  viscerale 
e  parietale  della  membrana:  altre  volte  può  limitarsi  ad  un  ispessimento 
parziale  o  diffuso  della  stessa  o  di  una  pagina  sola.  Si  formano  così 
le  cosidette  adesioni  immediate  o  mediate,  la  placche  e  le  macchie  ten¬ 
dinee.  Riguardo  al  modo  di  formarsi  di  queste  aderenze  immediate  o 
mediate  o  degli  ispessimenti  parziali  o  diffusi,  diremo  che  si  tratta 
sempre  della  ripetizione  del  processo  di  neofornazione  già  ricordato, 
come  risulta  dalle  ricerche  sperimentali  del  Rindfleisch.  Il  tessuto,  che 
forma  questi  nastri  connetti  vali,  subisce  tutte  le  stesse  fasi  del  tes¬ 
suto  cicatriziale,  diventando  assai  resistente. 

Le  conseguenze  delle  sinechie  possono  essere  più  o  meno  gravi, 
ma  sempre  intralciano  considerevolmente  la  funzione  degli  organi, 
nelle  cui  sierose  si  producono  le  infiammazioni.  I  disturbi  funzionali 
dipendono  o  da  deformazioni,  che  provoca  la  retrazione  del  tessuto 
cicatriziale,  o  da  impedimenti  ai  movimenti  fisiologici  degli  organi  stessi. 
Ciò  ben  si  comprende,  se  si  pensa  alla  necessità  della  scorrevolezza  delle 
superfìci  sierose  per  il  movimento  dei  polmoni,  del  cuore,  dell’inte¬ 
stino,  ecc.:  assai  spesso  le  sinechie  provocano  anche  forti  e  durevoli 
dolori. 

Le,  sierose  che  per  molto  tempo  sono  state  sede  di  processi  infiam¬ 
matori  e  che  non  si  sono  saldate,  perchè  i  foglietti  sono  rimasti  distanti 
per  la  raccolta  di  molto  essudato,  finiscono  col  ricoprirsi  di  un  ricco 
strato  di  tessuto  fibroso,  al  quale  molte  volte  si  aggiungono  spesse  reti 
di  fibrina.  Si  formano  così  vere  cotenne ,  che  perdono  non  solo  l’aspetto, 
ma  ogni  funzione  di  membrana  sierosa.  Anche  in  questo  caso  restano 
grandemente  ostacolati  i  movimenti  dell’organo  di  cui  la  sierosa  è 
tanto  alterata,  ma  oltre  a  ciò  si  producono  disturbi  osmotici,  che  qui 
è  necessario  ricordare. 

Mentre  le  sierose  sane  sono  vere  membrane  di  diffusione,  attraverso 
le  quali  passano  liberamente  gli  elettroliti ,  e  perciò  non  dànno  mai  luogo 
a  spostamenti  osmotici  di  liquidi,  le  sierose  alterate  come  ora  si  è  detto, 
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divengono  membrane  semipermeabili  e  si  comportano  quindi  come  mem¬ 
brane  osmotiche.  Allora,  se  all’interno  della  sierosa  si  raccoglie  un  li¬ 
quido,  che  abbia  una  concentrazione  molecolare  maggiore  di  quella 
del  plasma  sanguigno,  si  verifica  un  assorbimento  di  liquido  dal  sangue 
e  perciò  si  accumulano  grandi  quantità  di  essudato  nella  cavità  sierosa. 
Così  si  spiega  anche  la  rapida  recidiva  del  versamento,  dopo  che  il 
medico  ha  estratto  il  liquido,  e  il  ripetersi  di  questo  fatto  se  la  sierosa  non 
ritorna  in  stato  di  completa  permeabilità. 

4.  Incapsulamento  di  corpi  estranei ,  di  focolai  necrotici ,  di  focolai 
emorragici ,  di  raccolte  liquide ,  di  parassiti  ecc.  —  L’infiammazione  zo¬ 
nale  delimitante,  che  circonda  e  separa  queste  sostanze  inerti  dai 
tessuti  rimasti  viventi,  conduce  anch’essa  alla  formazione  d’un  tessuto 
fibroso,  che  diviene  una  salda  barriera  e  che  qualche  volta  si  indu¬ 
risce  ancor  più  per  l’infiltrazione  calcarea.  Attraverso  d’essa  in  un 
primo  tempo  passano  ancora  fagociti,  che  contribuiscono  sempre  alla 
modificazione  e  alla  distruzione  del  materiale  incapsulato;  così  pure 
passano  liquidi  e  si  verificano  fenomeni  osmotici,  che  possono  far  au¬ 
mentare  o  diminuire  la  quantità  del  liquido  racchiuso  dalla  membrana 
incapsulante.  Dopo  molto  tempo  però,  con  1’addensarsi  sempre  mag¬ 
giore  di  questo  tessuto  connettivo,  tali  scambi  cessano  e  il  materiale 
incapsulato  resta  completamente  isolato  e  non  si  modifica  più. 

Qualche  volta,  e  ciò  accade  nelle  forme  infettive,  la  cavità  limi¬ 
tata  dal  tessuto  di  incapsulamento,  ha  comunicazione  con  l’esterno 
mediante  un  canale,  che  si  chiama  seno  o  tragitto  fistoloso:  attraverso 
questo  si  versa  un’incessante  liquido  di  essudazione  (v.  pag.  274). 

Se  si  tratta  dell’incapsulamento  d’un  materiale  necrotico  a  questo 
materiale  si  dà  il  nome  di  sequestro.  Tale  nome  è  con  maggior  frequenza 
usato  per  designare  pezzetti  d’osso  necrotizzato  per  qualsiasi  causa  mor¬ 
bosa.  In  tal  caso  il  tessuto  di  granulazione,  a  cui  partecipano  molti 
osteoblasti,  provenienti  dalle  parti  ossee  rimaste  vive,  nella  sua  ulte¬ 
riore  evoluzione  produce  lamine  ossee,  che  formano  come  una  larga  sca¬ 
tola  intorno  al  sequestro.  Questa  è  da  alcuni  anatomici  designata 
con  la  caratteristica  espressione  di  cassa  da  morto. 

Focolai  necrotici  od  emorragici,  incapsulati  dalla  solita  membrana 
connettivale,  possono  dopo  molto  tempo  apparire  al  tavolo  anatomico, 
come  cisti ,  piene  di  un  liquido  più  o  meno  denso  o  fluido  e  limpido. 
Anche  le  raccolte  di  liquidi  secretivi,  i  quali  non  possono  più  sgorgare 
per  l’occlusione  di  condotti  escretori,  sono  capaci  di  provocare  reazioni 
infiammatorie,  e  un  tessuto  d’incapsulamento,  che  al  solito  subisce 
la  trasformazione  fibrosa.  Anche  in  questo  modo  si  producono  cisti 
di  varia  natura. 
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Ei corderemo  infine  che  tra  i  parassiti,  i  cestodi  allo  stato  vescicolare, 
(echinococchi,  cisti  cerchi)  le  trichine,  che  si  fissano  nei  tessuti,  sono 
in  genere  rivestiti  da  una  capsula  di  connettivo  flogistico. 

Anche  in  molti  di  questi  casi  è  frequente  la  calcificazione  della 
membrana. 

VII.  —  Decorso  ed  esiti  dei  processi  infiammatori. 

Il  decorso  e  gli  esiti  dei  processi  infiammatori  sono,  come  è  facile 
comprendere,  molto  diversi  a  seconda  delle  cause  che  hanno  agito, 
a  seconda  delle  condizioni  locali  e  generali  dell’ organismo  colpito. 

Un’infiammazione  lieve  e  nettamente  circoscritta,  cagionata  da 
cause  passeggere  può  in  pochi  giorni  cessare:  scompare  l’iperemia, 
l’essudato  si  riassorbe  per  le  vie  linfatiche,  gli  elementi  cellulari,  usciti 
dai  vasi,  rientrano  in  circolo  e  tutto  torna  nelle  condizioni  di  prima. 

Se  le  cause  sono  più  intense  e  perdurano,  come  in  genere  ha  luogo 
quando  si  tratta  d’infiammazioni  infettive,  rinfiammazione,  pure  es¬ 
sendo  acuta ,  può  durare  molto  più  a  lungo.  Allora  si  formano  grandi  quan¬ 
tità  di  essudato,  che  costituisce  da  solo  una  ragione  per  la  permanenza 
dei  fenomeni  morbosi.  Tuttavia  l’essudato  può  ancora  riassorbirsi 
o  viene  eliminato  ed  allora  comincia  la  fase  riparati  va  dell’infiammazione, 
con  la  formazione  del  tessuto  di  granulazione  e  cicatriziale. 

Talvolta  nelle  lunghe  infiammazioni  di  natura  infettiva  si  alter¬ 
nano  fasi  di  essudazione  con  fasi  di  riparazione,  fino  a  che  queste  ul¬ 
time  non  prevalgono. 

Quando  poi  vi  sono  fatti  di  necrosi,  il  decorso  del  processo  flogi¬ 
stico  è  subordinato  all’eliminazione  delle  parti  necrotizzate  (stracci 
connettivali,  escare,  sequestri  ossei,  ecc.),  eliminazione  che  può  andare 
assai  in  lungo,  in  ispecie  se  non  interviene  acconciamente  il  chirurgo. 
Così  pure  perdura  molto  tempo  l’infiammazione  provocata  da  corpi 
estranei  non  asettici,  quando  il  corpo  estraneo  non  possa  con  facilità 
essere  eliminato. 

Il  decorso  dei  processi  infiammatori  è  in  genere  assai  modificato 
ed  allungato  da  tutte  le  condizioni,  che  esercitano  un’influenza  sfavore¬ 
vole  o  localmente  o  in  tutto  l’organismo.  Questo  è  un  capitolo  assai 
importante  della  patologia  delle  lesioni  chirurgiche,  capitolo  che  è 
stato  ampiamente  illustrato  da  osservazioni  cliniche  e  da  esperimenti; 
ma  qui  non  potremo  accennare  che  a  qualche  punto  principale. 

Le  alterazioni  locali,  che  hanno  sfavorevole  influenza  sui  processi 
infiammatori  in  genere  sono  principalmente  di  due  categorie:  i  disturbi 
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di  circolazione  e  la  mancanza  di  innervazione.  Si  constata  facilmente, 
che,  nelle  regioni  in  cui  vi  sia  insufficienza  di  irrigazione  arteriosa, 
stasi  ed  edema  (per  esempio,  per  compressioni,  per  varici,  per  debolezza 
cardiaca)  i  processi  infettivo -infiammatori  hanno  un  decorso  più  grave, 
più  lungo  e  spesso  non  mostrano  alcuna  attitudine  alla  riparazione, 
ma  tendono  invece  ad  aumentare  e  diffondersi.  Lo  stesso  avviene 
nelle  membra  paralizzate  e  in  questo  caso  si  parla  di  insufficiente  trofismo. 

Le  condizioni  generali  hanno  pure  grande  influenza  nel  decorso 
delle  infiammazioni.  Nelle  persone  sane,  robuste,  pletoriche  un’infiam¬ 
mazione  acuta  può  essere  più  violenta,  ma  ha  anche  maggiore  tendenza 
alla  guarigione.  Invece  nelle  persone  deboli,  nei  convalescenti,  negli 
anemici,  nelle  persone  in  avanzata  vecchiaia,  i  fenomeni  infiammatori 
possono  essere  meno  intensi,  ma  hanno  un  andamento  più  torpido  e 
sfavorevole. 

Specialmente  nelle  malattie  del  ricambio  e  nelle  intossicazioni 
croniche  è  palese  l’insufficienza  riparati  va  delle  infiammazioni,  in  par- 
ticolar  modo  se  si  tratta  di  soluzioni  di  continuo,  anche  asettiche  e 
peggio  se  infette. 

Tra  le  malattie  del  ricambio  il  diabete  è  quello  in  cui  i  processi 
riparativi  delle  lesioni  infiammatorie  sono  lenti  e  difficili;  tra  le  intossica¬ 
zioni  ricorderemo  il  saturnismo,  l’idrargirismo,  l’ergotismo,  ecc. 

Molte  ricerche  sperimentali  (Del  Conte,  Lettieri)  hanno  mostrato, 
come  si  rallenti  e  si  modifichi  la  cicatrizzazione  delle  ferite  negli  animali 
intossicati  con  tossine  bacteriche,  con  alcaloidi,  con  veleni  minerali. 

Per  riguardo  agli  esiti  dei  processi  infiammatori  notiamo  anzitutto 
che  qui  ci  interessa  l’infiammazione  solo  come  Iasione  locale:  non  è  esatto 
quindi  dire,  che  l’esito  d’un  infiammazione  può  essere  la  morte  dell’in¬ 
dividuo  ammalato,  per  quanto  in  molti  casi  si  possa  affermare  con  si¬ 
curezza  che  è  stato  il  processo  infiammatorio  la  causa  dell’esito  letale. 
Un’infiammazione  localizzata  o  perdura  indefinitamente,  subendo 
più  o  meno  profonde  modificazioni,  o  giunge  a  guarigione. 

Sui  fenomeni,  che  accompagnano  la  guarigione  delle  infiammazioni, 
abbiamo  in  fondo  già  a  sufficienza  parlato.  Qui  riassumeremo  soltanto 
le  cose  già  dette,  ricordando  che  le  fasi  del  processo  di  guarigione  sono: 
il  riassorbimento  o  l’eliminazione  dell’essudato,  il  disfacimento  per  auto¬ 
lisi  degli  elementi  necrotici  o  la  loro  separazione,  la  formazione  del  tes¬ 
suto  di  granulazione  e  di  cicatrice,  la  rigenerazione  degli  elementi  essen¬ 
ziali  dell’organo  leso,  i  quali  subirono  processi  degenerativi  o  necrotici 
per  azione  delle  cause  infiammanti.  Così  si  può  avere  la  restitutio  ad  in¬ 
tegrami  quando  restano  deformazioni  cicatriziali,  quando  restano  so- 
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stanze  estranee  o  morte  incapsulate,  quando  la  rigenerazione  è  insuffi¬ 
ciente  o  manca  si  ha  la  guarigione  incompleta. 

Dobbiamo  accennare  ancora  ai  fattori  della  guarigione  delle  infiam¬ 
mazioni.  Il  fattore  fondamentale  è  da  tutti  riconosciuto  nella  fagocitosi: 
essa  serve  non  solo  a  distruggere  i  microrganismi  infettanti  nelle  infiam¬ 
mazioni  settiche  e  così  è  tolta  via  la  causa  dell’infiammazione,  ma  anche 
a  modificare  e  far  scomparire  i  residui  dei  processi  necrotici  e  tutti  gli 
elementi  corpuscolari  organici,  o  no,  che  possono  mantere  uno  stato 
irritativo  nei  tessuti.  Nei  focolai  infiammatori  funzionano  come  fago¬ 
citi  principalmente  i  leucociti  polinucleati  neutrofìli  (microfagi)  e  poi  i 
poliblasti,  le  cellule  epiteliali  e  giganti,  gli  endoteli  dei  vasi  sanguigni 
(macrofagi). 

Oltre  la  fagocitosi  dobbiamo  considerare  come  fattori  di  grandis¬ 
sima  importanza  le  proprietà  'bactericide  del  plasma  sangu  igno ,  che  filtra 
dai  vasi  nella  formazione  dell’essudato,  e  da  altra  parte  anche  il  suo 
potere  antiproteolitico ,  che  modera  i  processi  dissolutivi  dei  tessuti 
(v.  voi.  I,  pag.  39  e  seg.).In  riguardo  a  questi  ultimi,  che  sono  provocati 
sia  da  enzimi  autolitici ,  sia  pure,  nelle  forme  infettive,  da  prodotti  bacte- 
rici,  bisogna  notare  che  sovente  concorrono  anche  essi,  in  modo  diretto 
o  indiretto  alla  guarigione,  perchè  servono  alla  fusione  di  essudati 
solidi  ingombranti  e  ne  rendono  possibile  il  riassorbimento,  o  perchè, 
con  la  colliquazione  di  certe  parti  del  tessuto,  finiscono  con  l’aprire  una 
via  spontanea  agli  essudati,  ai  sequestri,  ai  corpi  estranei  e  rendono  così 
possibile  la  cicatrizzazione. 

Fra  gli  agenti  artificiali  o  mezzi  terapeutici ,  che  valgono  ad  affrettare 
la  guarigione  delle  infiammazioni,  ricorderemo  semplicemente  gli  in¬ 
terventi  chirurgici,  con  i  quali  si  procede  alla  rapida  eliminazione  delle 
cause  che  mantengono  il  processo  flogistico,  i  trattamenti  antisettici  nelle 
infiammazioni  infettive,  le  sostanze  stimolanti  ed  anche  caustiche  nelle 
piaghe  torpide  a  fine  di  affrettare  il  processo  evolutivo  del  tessuto  di 
granulazione,  infine  gli  antiflogistici,  o  mezzi  che  servono  a  moderare 
l’infìammazione,  quando  questa  è  troppo  violenta,  o  per  meglio  dire 
tendono  a  moderare  l’iperemia:  si  tratta  quindi  di  agenti  vasocostrit¬ 
tori  e  fra  questi  il  migliore  è  il  freddo  (applicazioni  di  ghiaccio)  e  poi 
vengono  varie  sostanze  chimiche,  i  così  detti  astringenti,  l’adrenalina, 
varii  alcaloidi,  ecc. 

In  altri  casi  invece  è  utile  stimolare  il  processo  essudativo  con  lo 
scopo  di  rendere  più  intensa  la  fagocitosi  e  promuovere  l’azione  dei  po¬ 
teri  difensivi  del  plasma  sanguigno.  A  tale  scopo  servono  i  mezzi  che 
provocano  l’iperemia  e  sovratutto  le  applicazioni  calde,  e  il  cosidetto 
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metodo  alla  Bier,  per  cui,  in  vari  modi,  ma  sovratutto  con  la  diminu¬ 
zione  locale  della  pressione  atmosferica  (apparecchi  di  aspirazione) 
si  provoca  l’iperemia. 
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CAPITOLO  III. 

Le  cause  dei  processi  infiammatori  e  i  vari  tipi  di  flogosi 

da  esse  prodotti. 

I.  —  Cause  d’infiammazione. 

Cause  di  infiammazione  sono  tutti  quegli  agenti  morbosi,  che  possono 
stimolare  i  tessuti  ad  una  reazione,  la  quale  sorpassi  i  limiti  delle  rea¬ 
zioni  normali  e  passeggere  (leggera  vasodilatazione,  chemiotassi). 
Talvolta  l’agente  morboso  è  così  grave  da  produrre  la  morte  del  tessuto 
che  esso  direttamente  colpisce;  allora  naturalmente,  poiché  l’infiam- 
mazione  è  un  fatto  vitale,  non  si  può  pensare  che  essa  si  sviluppi  pro¬ 
prio  in  sito;  sì  bene  cominciano  i  processi  flogistici  tutto  all’intorno 
del  tessuto  morto,  il  quale  rimane  passivamente  come  un  corpo 
estraneo.  • 

L’intensità  dello  stimolo  ha  un’importanza  fondamentale.  Alcune 
sostanze  chimiche  provocano  rinfìammazione  se  diluite,  mentre,  ado¬ 
perate  in  forte  concentrazione,  agiscono  come  veleni  protoplasmatici 
e  determinano  la  necrosi.  Alcune  tossine  bacteriche,  applicate  diret¬ 
tamente  sui  tessuti  (mucose),  e  lasciate  a  contatto  con  essi  per  poche  ore, 
sono  innocue,  mentre  operano  quale  stimolo  flogistico  se  tale  contatto 
si  prolunga.  Questo  ultimo  fatto  si  può  spiegare  con  l’ammettere,  che  le 
tossine  bacteriche  agiscano  lentamente  sul  protoplasma,  determinando 
la  sua  morte,  e  che  questo  protoplasma  divenga  così  imo  stimolo  in¬ 
fiammatorio  (Heinz). 

Ricordiamo  ancora  il  classico  esperimento  di  Cohnheim.  Colmheim 
dimostrò,  che  il  riscaldamento  dell’orecchio  del  coniglio  fino  a  42°-44°, 
oppure  il  raffreddamento  fino  a  3°-4°,  producono  una  iperemia  attiva, 
ma  non  rinfìammazione;  aumentando  la  temperatura  fino  a  48°-49°. 
o  abbassandola  Tiro  a  circa —  2°,  si  verifica  l’ir  fiamma  zio  ne;  quar  do  si 
agisca  poi  direttamente  con  una  temperatura  di  56°-60°  oppure  — 10°-3  2°, 
il  tessuto  muore  senza  che  si  manifestino  fenomeni  infiammatori. 
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Da  altra  parte  ha  grande  valore,  per  gli  effetti  degli  stimoli  infiam¬ 
matori,  anche  lo  stato  precedente  del  tessuto  o  lo  stato  generale  dell’in¬ 
dividuo,  come  si  è  visto  alla  fine  del  precedente  capitolo.  Si  può  dunque 
concludere  che  l’infiammazione,  come  tanti  altri  processi  morbosi, 
è  la  risultante  di  due  gruppi  di  fattori,  alcuni  estrinseci,  altri  intrinseci 
al  tessuto  che  presenta  il  processo  flogistico. 

Le  cause  infiammanti  possono  agire,  giungendo  direttamente 
e  immediatamente  in  contatto  del  tessuto,  ove  si  svilupperà  l’infiamma¬ 
zione  (infiammazione  ectogena ),  come,  per  es.,  quando  un  corpo  assai 
caldo  tocca  la  pelle  di  un  animale,  ovvero,  provenendo  da  un’altra  parte 
dell’organismo,  giungono  in  sito  per  mezzo  del  sangue  o  della  linfa. 
Si  hanno  così  le  infiammazioni  ematogene  o  linfogene.  Per  questi  stessi 
mezzi  un  processo  infiammatorio,  prima  localizzato,  può  diffondersi 
e  produrre  metastasi. 

Intorno  alla  provenienza  degli  agenti  infiammatori  noi  possiamo 
dire,  che  essi  arrivano  all’organismo  dall’esterno,  oppure  si  producono 
nell’organismo  stesso  e  in  tal  caso  vengono  elaborati  dai  parassiti, 
o  derivano  dalla  decomposizione  di  bacteri  o  di  tessuti  degenerati 
o  necrotici,  che  si  trovano  nell’interno  del  corpo,  o  sono  infine  il  prodotto 
di  un  anormale  ricambio  materiale. 

Così  possiamo  distinguere  anche  le  cause  infiammanti  in  esterne 
ed  interne.  Riguardo  poi  alla  loro  ulteriore  classificazione  seguiremo  il 
criterio  già  adottato  nell’eziologia  generale  (v.  voi.  I,  pag.  33)  e  così 
divideremo  le  cause  flogistiche  nelle  seguenti  categorie: 

1. °  Cause  meccaniche.  —  Traumi  di  varie  specie,  corpi  estranei, 
pulviscoli. 

2. °  Cause  termiche.  —  Temperature  molto  alte  e  molto  basse. 

3. °  Cause  fotiche.  —  Raggi  solari,  raggi  Rontgen  e  del  radio. 

4. °  Cause  elettriche.  —  Correnti  di  varia  intensità. 

5. °  Cause  chimiche.  —  Caustici,  sostanze  irritanti  acide  ed  alca¬ 
line,  sali  metallici,  oli  eterei,  alcooli,  fermenti,  prodotti  del  ricambio 
materiale  deirorganismo,  ecc. 

6. °  Cause  parassitane.  —  Più.  numerose,  comprendono  i  parassiti 
patogeni  animali  e  vegetali. 

Infine  accenneremo  ad  un’ipotesi  del  Heinz,  il  quale,  in  base  a  mol¬ 
teplici  esperimenti  sulle  varie  cause  di  infiammazione  e  in  ispecie 
sulle  cause  meccaniche  e  termiche,  è  venuto  alla  conclusione,  che  la  ra¬ 
gione  immediata  di  qualsiasi  processo  infiammatorio  debba  cercarsi 
in  stimoli  chimici,  che  in  molti  casi  proverrebbero  solo  mediatamente 
dagli  agenti  flogistici.  Le  ricerche  del  Tripier  suH’infìammazione  dei 
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polmoni  per  inalazione  di  polveri,  e  così  pure  quella  di  Courmont  e 
Gangolphe,  di  Buchner  su  altri  tessuti,  gli  esperimenti  del  Leber,  dai 
quali  risulterebbe,  che  vere  infiammazioni  si  producono  solo  per  so¬ 
stanze,  che  hanno  una  certa  solubilità  nei  succhi  organici  e  che  possono 
agire  come  veleni  cellulari,  darebbero  ragione  al  Heinz,  nel  formulare 
questo  principio,  che,  in  ogni  caso,  rinfìammazione  si  può  ricondurre 
ad  una  stimolazione  chimica. 

Per  il  più  gran  numero  di  infiammazioni  poi,  che  sono  quelle  in¬ 
fettive,  la  natura  chimico-tossica  è  manifestamente  palese,  poiché  si  sa, 
che  i  bacteri  agiscono  sempre  per  mezzo  delle  loro  tossine. 

Nei  processi  infiammatori,  dovuti  a  traumi  o  a  scottature,  il  mecca¬ 
nismo  chimico  si  spiegherebbe,  tenendo  conto  che  in  ambedue  questi 
casi,  si  producono  sostanze  d’azione  tossico-proteica  per  causa  dell’auto- 
lisi  o  per  la  denaturazione  dei  protoplasmi  cellulari  colpiti.  Ciò  è  dimo¬ 
strato  da  molte  e  diverse  ricerche  fuori  del  campo  deirinfìammazione. 


IL  —  Varie  forme  d’infiammazione. 

Per  le  diverse  cause  da  una  parte,  per  la  diversa  natura  del  tessuto 
su  cui  esse  agiscono,  si  producono  tipi  differenti  di  infiammazioni,  i 
quali  abitualmente  si  distinguono  a  seconda  della  qualità  dell’essudato. 

1.  Infiammazione  sierosa.  —  È  principalmente  determinata  da 
agenti  meccanici,  termici  e  chimici,  più  raramente  da  agenti  infettivi. 
Ha  luogo  nelle  sierose  (pleura,  pericardio,  peritoneo,  cavità  artico¬ 
lari,  ecc.),  e  nella  pelle,  su  cui  si  formano  vescicole  contenenti  l’essudato. 

h’ essudato  sieroso  è  un  liquido  piuttosto  limpido,  giallognolo, 
ricco  di  sostanze  proteiche,  contiene  però  poco  fibrinogeno,  per  cui  la 
sua  coagulazione  è  scarsa  e  mancante.  Per  lo  più  si  riduce  a  bevi  fiocchi 
di  fibrina  che  restano  sospesi  nel  liquido.  Quando  l’essudato  sieroso 
contiene  molta  fibrina  si  chiama  sierofibrinoso.  È  assai  povero  di  ele¬ 
menti  cellulari,  i  quali  sono  in  prevalenza  leucociti  pobnucleati  o  lin¬ 
fociti  (essudato  con  polinucleosi  o  con  mononucleosi)  e  cellule  esfoliate 
delle  sierose. 

Si  raduna  in  genere  in  grandi  quantità  nelle  cavità  sierose 
e  allora  somiglia  alle  raccolte  di  idropi  (v.  parte  IV,  cap.  XIII),  o 
impregna  i  tessuti,  costituendo  il  cosidetto  edema  infiammatorio. 

L’infiammazione  con  essudato  sieroso  è  in  genere  una  forma  mite 
di  infiammazione.  Nella  guarigione  l’essudato  si  riassorbe  con  facilità 
per  le  vie  linfatiche  e  pare  anche  per  i  piccoli  vasi  sanguigni  (Klemen- 

Lustig  e  Galeotti,  5.»  ed.  —  Voi.  II.  —  14. 
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siewicz,  Starling  e  Tubby,  Orlow  e  Hamburger).  Nelle  sierose  rimangono 
con  facilità  aderenze  di  vario  grado  o  placche  e  inspessimenti. 

2.  Infiammazione  catarrale.  —  È  prodotta  da  varie  cause  chimiche 
o  infettive  ed  ha  sempre  sede  sulle  membrane  mucose.  L’essudato, 
che  chiamasi  essudato  mucoso  o  catarro ,  ha  la  caratteristica  di  conte¬ 
nere  una  certa  quantità  di  mucina,  ma  per  il  resto  non  differisce  dall’es¬ 
sudato  sieroso,  ed  anzi  talvolta  vi  si  avvicina  tanto,  da  meritare  il  nome 
di  essudato  siero-mucoso  o  catarro  sieroso. 

La  mucina  rende  quest’essudato  denso  e  filante,  talvolta  quasi 
gelatiniforme,  come  avviene  in  certe  enteriti.  La  mucina  prò viene  dalle 
cellule  caliciformi  delle  membrane  mucose  infiammate  le  quali,  sotto 

10  stimolo  flogistico,  entrano  in  uno  stato  di  ipersecrezione.  Non  si 
tratta  più  soltanto  di  secrezione,  ma  tutta  la  cellula  caliciforme  subisce 
la  degenerazione  mucosa,  si  distacca  dalle  membrane  e  contribuisce 
all’accumulo  della  mucina.  Quando  una  grande  quantità  di  epiteli 
si  distaccano  e  si  uniscono  all’essudato  si  parla  di  catarro  desquammativo 

Assai  spesso  si  hanno  forme  miste  di  infiammazione  mucosa,  così 
rinfìammazione  muco-purulenta  o  catarro  purulento  e  rinfìammazione 
muco- emorragica  o  catarro  sanguinolento. 

L’infiammazione  catarrale  acuta  ( catarro  acuto),  che  è  assai  fre¬ 
quente,  ha  molta  tendenza,  specie  nelle  forme  infettive,  a  diventar 
cronica;  così  si  ha  il  catarro  cronico  delle  cavità  naso -faringee,  dei  bron¬ 
chi,  dello  stomaco  e  dell’intestino,  delle  vie  orinarie  e  genitali,  ecc. 

3.  Infiammazione  fibrinosa.  —  È  provocata  in  genere  da  bacteri, 
quali  il  diplococco  della  polmonite,  il  bacillo  difterico,  gli  stafilococchi, 

11  bacillo  della  tubercolosi,  e  più  raramente  da  agenti  chimici,  come, 
per  es.,  il  jodo.  Si  riscontra  più  frequentemente  nelle  fauci,  nei  bronchi 
e  nei  polmon  i (polmonite  fibrinosa  o  crupale)  nelle  vie  genito-urinarie, 
nelle  sierose. 

L 'essudato  fibrinoso  è  costituito  in  grandissima  parte  da  fibrina, 
che  proviene  dalla  coagulazione  del  plasma  trasudato  ed  in  piccola 
parte  da  elementi  morfologici. 

La  fibrina  si  presenta  sotto  forma  di  fiocchi  sottili,  di  minuti 
granuli  o  di  filamenti  disposti  in  vario  modo  o  costituisce  un  reticolato, 
che  talvolta  è  così  fìtto  da  prendere  l’aspetto  di  una  membrana.  Allor¬ 
ché  questo  essudato  si  forma  sulle  mucose  o  nel  polmone  chiamasi 

essudato  cruposo. 

L’essudato  fibrinoso  si  può  inoltre  osservare  sulla  superficie  di  certe 
sierose,  che  perdono  in  tal  caso  la  loro  naturale  lucentezza  e  assumono 
un  aspetto  granuloso;  oppure  sul  fondo  di  una  ferita  o  nella  profondità 
di  un  tessuto. 
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Le  cosidette  pseudomembrane  sono  lamelle  di  essudato  fibrinoso 
di  colore  giallo,  o  giallo-bianco,  o  grigio,  che  sono  più  o  meno  aderenti 
al  sottostante  tessuto  ( pseudomembrane  sierose  o  mucose). 

Un  organo  (polmone,  rene,  ecc.)  può  aumentare  di  volume  e  di 
consistenza  in  causa  della  grande  quantità  di  essudato  fibrinoso  che  in 
esso  si  forma. 

Nell’essudato  fibrinoso  libero  si  scorgono  quasi  costantemente 
dei  filamenti  di  fibrina,  costituiti  da  tanti  minuti  granuli,  che  si  intrec¬ 
ciano  fra  di  loro.  Non  è  raro  il  caso  di  vedere  al  microscopio,  attorno 
ad  una  cellula  oramai  alterata,  oppure  ad  una  piastrina  del  sangue, 
filamenti  aghiformi  di  fibrina  disposti  a  raggi. 


Fig.  10.  —  Peritonite  traumatica,  determinata  dal  collegamento  di  un’ansa  intesti¬ 
nale  alla  parete  addominale  (alcool,  van  Gieson),  a,  peritoneo  parietale;  b,  sierosa 
intestinale;  c,  epitelio;  d,  fibrina  sulla  sierosa  della  parete;  e,  fibrina  sulla  sierosa 
intestinale.  Ingr.  200. 

(Da  un  lavoro  originale  dello  Ziegler). 


L’essudato  fibrinoso  (fig.  10),  che  si  forma  talvolta  al  disotto  dello 
strato  epiteliale  o  endoteiiale  di  un  tessuto,  si  collega  con  il  sottostante 
connettivo,  e  manda  filamenti  di  fibrina  nella  profondità  del  tessuto 
stesso  fino  negli  spazi  e  nei  vasi  linfatici.  I  filamenti  fibrinosi  si  sco¬ 
prono  anche  nelle  cellule  (epiteli  piatti  dei  polmoni),  le  quali  poi  si  tra¬ 
sformano  in  zolle  omogenee  o  granulose. 

Alcuni  patologi  (Neumann,  Grawitz)  ritengono  che  la  fibrina, 
che  si  trova  nelle  sierose  o  nelle  mucose,  non  provenga  dall'essudato 
coagulato,  ma  rappresenti  una  degenerazione  fibrinoide  del  tessuto 
stesso  e  delle  sue  cellule  di  rivestimento. 

L’infiammazione  fibrinosa,  che  in  genere  ha  un  andamento  acuto 
o  subacuto,  è  una  forma  più  grave  di  quelle  precedentemente  descritte, 
sovratutto  perchè  più  gravi  sono  le  cause  che  la  producono. 
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Perchè  avvenga  la  guarigione  è  necessaria  la  distruzione  e  il  rias¬ 
sorbimento  dell’essudato,  che,  essendo  in  gran  parte  costituito  'da  fi¬ 
brina,  è  piuttosto  solido.  La  fibrina  vien  per  così  dire  digerita  dai  fer¬ 
menti  proteolitici,  che  sono  elaborati  dai  leucociti  emigrati  dai  vasi, 
e  tal  processo  si  compie  talvolta  con  una  relativa  rapidità,  come  si  può 
constatare  nelle  polmoniti  crupose  in  cui  gli  alveoli,  prima  occupati 
dall’essudato,  in  condizioni  favorevoli  ben  presto  riappaiono  permea¬ 
bili  all’aria.  I  prodotti  della  proteolisi  della  fibrina,  essendo  solubili, 
vengono  facilmente  riassorbiti.  Altre  volte  l’essudato  fibrinoso,  appena 
comincia  a  distaccarsi  dal  tessuto,  su  cui  è  impiantato,  viene  eliminato 
all’esterno  (espettorazione  dell’essudato  bronco-polmonare). 

Quando  l’essudato  fibrinoso  rimane  a  lungo  in  un  tessuto,  deter¬ 
mina  a  sua  volta  persistenti  infiammazioni  e  proliferazioni  cellulari, 
e  l’organo  colpito  (polmoni)  va  incontro  a  varie  trasformazioni  e  si  fa 
più  duro  e  consistente. 

L’essudato  fibrinoso  provoca  sulle  sierose ,  irritandole,  la  formazione 
di  granulazioni  e  di  tessuto  connettivo  giovane  molto  vascolari  zzato, 
che,  stratificandosi  e  invecchiando,  determina  un  ispessimento  della 
membrana  sierosa  e  anche  sinechie. 

Nelle  cavità  sierose  articolari  e  tendinee  e  anche  nelle  fosse  mucose 
i  fiocchi  dell’essudato  fibrinoso,  negli  sfregamenti  della  superfìcie, 
assumono  passivamente  la  forma  di  corpicciuoli  allungati,  ai  quali 
si  dà  il  nome  di  corpi  orizoidi. 

4.  Infiammazione  emorragica.  —  Ha  luogo  in  certe  infezioni  pro¬ 
dotto  nei  polmoni,  nella  pleura,  nel  pericardio  dal  diplococco  della  pol¬ 
monite,  nelle  infezioni  carbonchiose  localizzate,  nella  peste  bubbonica 
e  nelle  malattie  cagionate  da  bacilli  della  setticemia  emorragica. 
•  Sono  pure  emorragiche  certe  enteriti  e  nefriti  infettive  o  tossiche. 

Il  essudato  emorragico  è  caratterizzato  da  una  grande  abbondanza 
di  corpuscoli  rossi,  i  quali  gli  conferiscono  un  colore  roseo,  o  rosso  scuro, 
o  scurissimo  a  seconda  della  quantità  degli  eritrociti  che  contiene  e 
del  loro  stato  di  alterazione.  L’essudato  emorragico  dipende  sempre  da 
lesioni  vasali,  più  intense  dell’ordinario  (anche  se  non  riscontrabili 
con  qualsiasi  attento  esame  istologico),  le  quali  permettono  un’abbon¬ 
dante  diapedesi  di  corpuscoli  rossi. 

Si  noti,  che  non  si  devono  considerare  come  emorragici  gli  essudati 
che  contengono  sangue  per  ragioni  secondarie,  cioè  per  la  rottura  dei 
vasi  nel  focolaio  flogistico. 

L’essudato  emorragico  spesso  contiene  anche  molta  fibrina. 

Queste  infiammazioni  hanno  sempre  un  carattere  di  maggior  gra¬ 
vità  e  sono  in  genere  acute. 
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5.  Infiammazione  necrotica.  —  Si  chiamano  infiammazioni  necro¬ 
tiche  o  necrotizzanti  o  difteriche  quelle  che  sono  collegate  ad  un'estesa 
distruzione  ( necrosi )  degli  elementi  cellulari,  che  compongono  il  tessuto. 
Sono  prodotte  da  alcuni  bacteri,  sovratutto  dal  bacillo  della  difterite, 
dal  bacillo  del  tifo  e  da  altri  a  quest’ultimo  affini.  Sono  prodotte  anche 
da  sostanze  chimiche,  capaci  di  mortificare  i  tessuti,  come  il  sublimato, 
l’arsenico,  l’acido  cromico,  la  cantaride,  ecc. 

Queste  infiammazioni  possono  avvenire  tanto  nei  tessuti  della  su¬ 
perfìcie  del  corpo,  quanto  negli  organi  interni.  Infatti  noi  le  osserviamo 
talvolta  sulle  membrane  mucose,  sulle  ferite  granuleggianti  e  sulla  pelle, 
ove  il  prodotto  della  necrosi  appare  come  una  crosta  bianca,  gialla, 
grigia,  o  rossa,  se  frammista  al  sangue,  la  quale  ha  ricevuto  il  nome 
di  escara. 

L’infiammazione  necrotizzante  o  difterica  ha  un  carattere  speciale 
quando  si  presenta  sulle  mucose  coperte  di  epitelio  stratificato  x>iatto. 
Allora  quest’ultimo  subisce  una  trasformazione,  per  cui  si  riduce  ad 
ammassi  di  zolle  amorfe,  di  differenti  dimensioni,  e  che  ad  occhio 
nudo  costituiscono  placche  grigiastre  o  bianco-opache  del  tutto  carat¬ 
teristiche,  e  in  tal  caso  si  parla  di  una  difterite  epiteliale. 

L’infiammazione  difterica  è  frequente  nelle  tonsille  e  sulla  mucosa 
intestinale  o  genitale,  ma  si  presenta  anche  su  altre  superfìci  mucose: 
per  lo  più  è  circoscritta  a  zone  limitate,  benché  talvolta  si  estenda 
di  molto  in  superfìcie. 

Un’altra  forma  non  rara  d 'infiammazione  necrotizzante  si  verifica 
nelle  ghiandole  linfatiche,  determinata  per  lo  più  da  un  bacterio  o  da 
un  veleno  di  origine  bacterica,  che  circola  nel  sangue  o  nella  linfa;  così 
la  necrosi  delle  ghiandole  mesenteriche  nel  tifo  addominale. 

L’osservazione  microscopica  dei  focolai  di  necrosi  difterica  mostra 
la  trasformazione  deh  tessuto  in  una  massa  disposta  a  piccole  zolle,  o 
ridotta  in  una  sostanza  coagulata  d’aspetto  uniformemente  granulare. 
Caratteristica  è  la  totale  scomparsa  di  tutti  i  nuclei  cellulari. 

Infine  va  ricordata,  come  appartenente  a  questa  categoria  di  in¬ 
fiammazioni  necrotizzanti,  l’infiammazione  gangrenosa  o  putrida,  ca¬ 
gionata  dall’intervento,  in  un  focolaio  infiammatorio,  di  microrganismi 
atti  a  produrre  la  putrefazione  delle  sostanze  proteiche  del  tessuto. 
In  tal  caso  questo  si  converte  in  una  massa  putrida  che  si  disgrega, 
dando  luogo  a  brandelli  gangrenosi. 

L’esito  di  un’infiammazione  necrotizzante  dipende  dalla  natura, 
dall’entità  e  dalla  sede  di  questo  processo  morboso.  In  genere  si  tratta 
di  forme  assai  gravi. 
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I  prodotti  necrotici  debbono  essere  isolati  ed  eliminati  e  ciò  av¬ 
viene  per  la  formazione  del  tessuto  di  granulazione  e  per  la  sua  ulte¬ 
riore  trasformazione  fibrosa  (v.  pag.  196)  la  quale  però  può  aver  luogo 
solo,  se  intanto  i  meccanismi  difensivi  dell’organismo  colpito  sono  riu¬ 
sciti  a  distruggere  o  a  rendere  inermi  gli  agenti,  che  produssero  l’in- 
fezione.  Così  comincia  reliminazione  dei  prodotti  necrotici  difterici, 
quando  l’organismo  si  è  arricchito  di  tanta  antitossina  difterica,  da 
neutralizzare  ogni  ulteriore  produzione  di  tossina. 

Se  questi  meccanismi  difensivi  non  sono  sufficienti,  il  tessuto  di 
granulazione,  mano  mano  che  si  forma,  subisce  anche  esso  la  necrosi 
e  il  processo,  invece  d’arrestarsi,  si  diffonde  ancora. 

6.  Infiammazione  purulenta  o  suppurazione.  —  Le  caratteristiche 
di  questo  tipo  di  infiammazione  sono  due:  la  formazione  di  un  essudato 
ricchissimo  in  elementi  cellulari  (pus)  e  la  profonda  distruzione  dei  tessuti. 
Quindi  cause  di  suppurazione  ( cause  piogene)  son  quelle  che  posseggono 
contemporaneamente  forti  proprietà  chemo tattiche  positive  verso  i 
corpuscoli  bianchi  e  proprietà  clissolvitrici  sugli  elementi  dei  tessuti. 

Perciò  le  suppurazioni  in  grandissima  maggioranza  sono  cagionate 
da  bacteri  o  dai  loro  prodotti  tossici,  ma  qualche  volta  sono  cagionate 
anche  da  parassiti  animali  o  da  sostanze  chimiche. 

Tra  i  bacteri  generatori  di  pus  sono  da  annoverarsi  prima  di  tutti 
i  cocchi  piogeni,  e  cioè  tanto  gli  stafilococchi  come  gli  streptococchi, 
poi  il  pneumococco  di  Frànkel,  il  gonococco  del  FTeisser,  il  b.  tifogeno 
(Ebertli),  il  bacterium  coli,  il  b.  del  carbonchio,  il  b.  prodigioso,  il  micro¬ 
cocco  tetrageno,  il  b.  piocianeo,  il  b.  piogene  fetido,  il  micrococco 
intracellulare  di  Weichselbaum,  il  pneumobacillo  di  Friedlànder,  il  b. 
della  tubercolosi,  Vactinomyces. 

Talvolta  la  suppurazione  è  determinata  da  una  infezione  mista ; 
così  avviene  spesso  nella  gonorrea,  neH’infìuenza,  nella  scarlattina,  nel 
vaiuolo,  nella  difterite. 

I  microrganismi  su  menzionati  agiscono  per  mezzo  delle  loro  tos¬ 
sine  o  per  le  sostanze  contenute  nelle  cellule  bacteriche  stesse;  la  gra¬ 
vità  delTinfezione  purulenta  dipende  dal  loro  numero  e  dalla  loro  vi¬ 
rulenza. 

Per  la  genesi  dell’infiammazione  purulenta  d’origine  bacterica 
hanno  grande  importanza  la  via  di.  penetrazione  dei  bacteri  e  dei  loro 
prodotti,  le  condizioni  locali  dei  tessuti,  e  particolarmente  le  condi¬ 
zioni  del  sistema  nervoso  e  quelle  generali  dell’organismo  (nutrizione, 
raffreddamenti,  stato  cachettico,  ecc.). 

Tra  le  sostanze  chimiche  che,  senza  nessun  intervento  di  microrga- 
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nismi,  sono  capaci  di  procurare  suppurazioni  (asettiche)  ricorderemo: 
la  trementina,  il  mercurio,  il  calomelano,  il  nitrato  d’argento,  l’olio 
di  sabina,  la  creolina,  la  digitossina,  la  cadaverina,  la  putrescina,  il  pe¬ 
trolio,  l’olio  di  croton,  il  cloruro  di  zinco,  l’ammoniaca,  ecc. 

Queste  sostanze  agiscono  a  seconda  della,  loro  concentrazione 
e  della  specie  a  cui  appartengono  gli  animali,  su  cui  si  esperimenta 
(cani,  conigli,  cavie).  In  generale  però  dette  sostanze  non  determinano, 
come  si  disse,  quei  fenomeni  generali,  che  sono  così  considerevoli  nelle 
suppurazioni  infettive  (microbiche).  Esse  guariscono  più  facilmente, 
non  si  diffondono  inoltre  nei  tessuti,  non  danno  luogo  a  metastasi;  i 
loro  prodotti,  reinoculati,  non  riescono  virulenti. 

Le  lesioni  suppurative,  che  la  patologia  registra,  sono  numero¬ 
sissime;  ne  ricorderemo  le  principali:  V ascesso,  che  è  una  raccolta  di 
pus  in  una  cavità  che  si  è  fermata  per  colliquazione  dei  tessuti;  il 
foruncolo,  che  è  un  piccolo  ascesso  formatosi  in  una  ghiandola  sebacea; 
il  favo,  che  è  la  riunione  di  più  foruncoli;  il  flemmone ,  che  è  una  infiltra¬ 
zione  purulenta  di  tessuti  superficiali  e  profondi;  V osteomielite,  che  è 
un  complicato  processo  di  distruzione  e  di  neoformazione  d’osso; 
Yeresipela,  che  è  un’infiltrazione  ora  sierosa,  ora  purulenta  del  derma 
e  della  cute;  la  pustola  che  è  una  vescicola  purulenta  della  cute;  Yul- 
cera  purulenta,  che  è  una  lesione  della  cute  che  trasuda  continuamente 
pus;  gli  empiemi,  che  sono  raccolte  di  pus  nelle  cavità  sierose,  ecc. 

Yi  sono  poi  forme  intermedie  di  infiammazioni  purulente:  così 
Tinfìammazione  siero-purulenta,  1’infìammazione  siero-fibrinosa,  l’in¬ 
fiammazione  mucopurulenta  o  catarro  purulento  che  è  rinfìammazione 
delle  mucose,  determinata  da  cause  piogene. 

Le  suppurazioni  bacteriche  tendono  a  diffondersi  per  continuità 
e  contiguità,  per  via  ematogena  o  linfogena  e  con  grande  facilità  dànno 
luogo  a  metastasi.  Per  la  loro  generalizzazione  si  hanno  le  setticemie 
o  le  piemie  (v.  voi.  I,  pag.  210). 

Queste  infiammazioni,  anche  se  ben  localizzate  e  circoscritte, 
dànno  luogo  a  fenomeni  generali:  febbre  alta,  modificazioni  del  sangue, 
alterazioni  del  ricambio,  fenomeni  tossici  d’ogni  genere,  dovuti  al  rias¬ 
sorbimento  di  materiali  purulenti. 

Molte  suppurazioni  sono  processi  acuti,  ma  vi  possono  essere  suppu¬ 
razioni  croniche  che  durano  anni  ed  anni. 

L 'essudato  purulento  o  pus  è  un  liquido  cremoso,  giallo -verdognolo, 
di  solito  alcalino,  di  un  peso  specifico  tra  1030-1040,  contenente  in  gran 
quantità  leucociti  polinucleati  con  granuli  neutrofìli,  ben  conservati 
(i  quali  però  non  sono  più  capaci  di  movimenti  ameboidi)  o  degenerati 
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(degenerazione  grassa).  Inoltre  vi  si  trovano  microrganismi  oppure 
^soltanto  i  loro  prodotti. 

Allorché  il  pus  ha  subito  processi  di  decomposizione,  esso  mostra 
una  reazione  acida  più  o  meno  spiccata  (acido  lattico).  Dai  leucociti 
del  pus  si  può  ricavare  una  nucleina  (Miescher  e  Hoppe-Seyler),  altre 
sostanze  proteiche  proprie  dei  leucociti  del  sangue  e  di  più  fìbrinfermento, 
albumosi,  lecitina,  colesterina,  e  qualche  volta  glicogeno. 

Il  siero  del  pus  si  avvicina  per  la  sua  costituzione  chimica  al  siera 
di  sangue:  si  distingue  dalla  linfa  poiché  non  contiene  fibrinogeno. 
In  esso  sono  contenute  globuline  e  siero- albumine,  sostanze  estrattive 
e  sali,  i  quali  sono  in  generale  quelli  stessi  che  si  trovano  nella  linfa 
e’nel  sangue  normale,  e  lecitina  in  considerevole  quantità. 

ùlel  pus  si  trovano  inoltre  talvolta  corpuscoli  rossi  e  pigmenti 
ematogeni  o  biliari  o  i  pigmenti  di  bacteri  cromogeni,  per  es.,  la  pio - 
cianina  e  la  pioxantina ,  che  insieme  danno  un  colore  verde  al  pus. 

Nel  pus  si  trovano  elementi  di  tessuti  o  ancora  conservati  nella  loro- 
forma,  oppure  disciolti  per  opera  del  pus  stesso,  che  ha  indubbiamente 
la  proprietà  di  liquefare  gli  elementi  dei  tessuti  (tessuto  connettivo) 
oramai  in  necrobiosi,  mercè  i  fermenti  che  vengono  prodotti  dai  bacteri 
e  dai  corpuscoli  stessi  del  pus. 

Il  pus  è  spesso  ricco  di  grasso;  il  grasso  è  in  parte  libero,  in  parte 
contenuto  dentro  le  cellule  in  forma  di  grosse  gocce  o  come  emulsione. 
Speciali  forme  di  processi  infiammatori  presentano  anche  un  pus 
caratteristico  (gonorrea,  forunculo,  ecc.). 

La  maggior  parte  delle  raccolte  purulente  sono  settiche;  pus  aset¬ 
tico  viene  assai  raramente  riscontrato;  in  questo  caso  può  essere  di¬ 
ventato  asettico  mentre  si  era  iniziato  sotto  forma  settica.  Ciò  può  os¬ 
servarsi  in  antiche  raccolte  purulente,  come  per  es.,  negli  ascessi;, 
in  questi,  in  un  periodo  tardivo  però,  il  pus,  come  dice  Kiener,  diviene 
meno  liquido,  gommoso,  pieno  di  cenci  necrotici ;  e  questa  trasformazione 
è  dovuta,  secondo  Kiener,  ad  una  necrosi  con  coagulazione  della  quasi 
totalità  dei  leucociti. 

L’isolamento  della  raccolta,  separata  dalla  circolazione,  il  difetta 

di  rinnovamento  di  ossigeno  e  di  linfa,  Laccumularsi  delle  secrezioni 

microbiche  sono  le  ragioni  di  questo  stato  che  Kiener  considera  come  una 

« 

vera  morte  del  pus.  Per  questa  specie  di  autosterilizzazione  il  numero  dei 
bacteri  a  poco  a  poco  si  riduce,  la  loro  virulenza  si  attenua,  sino  al  punto 
da  lasciare  sterili  i  terreni  innestati. 

Le  ulteriori  alterazioni  progressive  e  regressive,  che  si  riscontrano 
nei  leucociti  emigrati  dai  vasi  e  negli  elementi  dei  tessuti,  sono  assai 
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variabili  nella  loro  qualità  e  nella  loro  intensità  ed  in  ultima  linea  di¬ 
pendono  dalla  natura  e  dall’azione  specifica  degli  agenti  del  processo* 
flogistico.  Queste  condizioni  chiariscono  la  notevole  differenza  nelle  ca¬ 
ratteristiche  che  mostrano  i  pus  dei  vari  processi  flogistici.  Così  anti¬ 
camente  veniva  chiamato  pus  bonum  et  laudabile  quel  pus  denso,  cre¬ 
moso,  senza  cattivo  odore,  con  formazioni  fibrinose  e  coagulazioni 
leucocitarie,  qual  sarebbe  il  pus  da  pneumococco:  denso  è  pure  il  pus 
da  stafilococchi;  più  fluido,  piuttosto  sieropurulento  quello  da  strepto¬ 
cocchi  che  ha  maggior  tendenza  ad  estendersi  di  quello  da  stafilococchi: 
le  sue  raccolte  si  riproducono  spesso  dopo  l’evacuazione. 

La  guarigione  delle  suppurazioni  avviene  nei  soliti  modi  descritti 
nel  capitolo  precedente  per  le  infiammazioni  in  generale.  Il  fatto  prin¬ 
cipale  è  la  distruzione  dei  bacteri  piogeni  per  opera  di  fagociti  bene  at¬ 
tivi;  poi  deve  avvenire  l’eliminazione  (assai  raramente  il  riassorbi¬ 
mento)  dell’essudato  e  dei  tessuti  o  stracci  necrotici  e  infine  la  ripara¬ 
zione  col  tessuto  flogistico  e  la  rigenerazione  degli  elementi  essenziali 
distrutti. 

III.  —  L’infiammazione  nei  tessuti  peivi  di  vasi. 

Trattiamo  in  modo  ben  distinto  questo  argomento,  perchè 
il  processo  flogistico,  che  è  sempre  un  fenomeno  in  predominanza  vasaio,, 
deve  di  necessità  comportarsi  in  modo  differente  nei  tessuti  privi  di  vasi. 
Questi  tessuti  sono  principalmente  la  cornea,  le  valvole  cardiache 
e  le  cartilagini.  La  cornea  in  ispecie  fu  sempre  oggetto  di  diligenti  ri¬ 
cerche  e  su  essa  furono  studiati  molti  dei  punti  controversi  nel  mecca¬ 
nismo  patogenetico  delTinfìammazione  ( cheratiti )  e  sovra  tutto  la  pro¬ 
venienza  e  la  funzione  degli  elementi  cellulari  dell’essudato,  la  compar¬ 
tecipazione  a  questo  degli  elementi  fìssi  del  tessuto,  cioè  dei  corpuscoli 
corneali. 

In  tali  esperimenti  (Klemensiewicz)  si  produce  rinfìammazione 
della  cornea  dei  conigli  con  sostanze  chimiche,  come  per  es.,  con  una  so¬ 
luzione  di  nitrato  d’argento,  o  altri  leggeri  caustici,  o  con  prodotti  bacte- 
rici.  La  cornea  vien  poi  escissa,  fissata  e  preparata  con  appositi  metodi 
citologici,  oppure  si  possono  fare  osservazioni  a  fresco,  nella  cornea 
da  poco  estirpata  o  colorazioni  vitali. 

In  primo  luogo  si  veggono  gli  spazi  tra  i  fasci  corneali  infiltrati 
di  elementi  ameboidi,  i  quali,  adattandosi  agliin  terstizi  fascicolari, 
assumono  forme  angolose  e  strane.  Non  vi  è  dubbio  che  questi 
elementi  sono  in  gran  parte  leucociti  polinucleati,  provenienti 
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dai  lontani  vasi  marginali  della  cornea  e  attratti  da  sostanze 
chemio  tattiche  flogogene.  Più  tardi  si  può  anche  riscontrare  nna 
immigrazione  di  mononucleati  che  è  però  più  scarsa,  e  nello  stesso 
tempo  vi  può  essere  un’imbibizione  di  liquido,  per  cui  i  fasci  connetti- 
vali  si  disconnettono  e  si  rigonfiano.  Questo  liquido  di  imbibizione 
può  provenire  sia  dai  vasi  pericorneali,  sia  dal  liquido  della  camera 
anteriore. 

Non  vi  è  dubbio,  che  anche  i  corpuscoli  corneali  prendono  parte 
all’invasione  cellulare,  poiché  si  dividono  per  scissione  diretta  e  si  spo¬ 
stano  con  movimenti  ameboidi  nel  tessuto.  Ricorrendo  a  speciali  mezzi 
di  colorazione,  si  possono  distinguere  queste  cellide  istogene  dall’altre 
di  origine  ematogena.  Intanto  si  possono  produrre  distruzioni  necrotiche 
del  tessuto  corneale  ( ulceri  corneali ),  le  quali  vengono  poi  riparate 
da  un’attiva  rigenerazione,  appena  cessa  l’azione  delle  cause  flogi¬ 
stiche. 

Se  il  processo  infiammatorio  dura  a  lungo,  dai  vasi  marginali 
della  cornea  partono  propaggini  di  vasi  neoformati  che  hanno  un’at¬ 
titudine  a  invadere  il  tessuto  trasparente.  Da  essi  a  poco  a  poco  si  forma 
un  tessuto  connettivale  opaco  ( panno  corneale),  che  finisce  con  l’alte¬ 
rare  grandemente  la  funzione  visiva. 

Nelle  valvole  cardiache  i  processi  infiammatori  procedono  in  modo 
simigliante.  Anche  in  queste  i  vasi  basali  possono  più  tardi  invadere 
le  tele  e  dare  origine  ad  un  tessuto  flogistico  che  poi  si  raggrinza. 

Nelle  cartilagini  pure  si  ha  immigrazione  di  leucociti  provenienti 
da  vasi  lontani,  proliferazione  dei  corpuscoli  cartilaginei,  imbibizione 
e  qualche  volta  erosione  della  sostanza  fondamentale,  invasione  di 
vasi  neoformati  e  contemporaneamente  processi  necrotici  e  più  tardi 
processi  riparativi,  o  con  rigenerazione  di  cartilagine  o  con  la  sosti¬ 
tuzione  di  essa  con  un  tessuto  fibroso  cicatriziale. 

IV.  —  ClTODIAGNOSI. 

Prima  di  terminare  questo  capitolo  suH’infìammazione  crediamo 
opportuno  di  dar  qui  alcuni  brevi  cenni  sopra  un  mezzo  di  diagnosi, 
che  serve  a  stabilire  la  natura  defl’infìammazione  e  sovente  la  sua  ezio¬ 
logia.  Questo  mezzo  consiste  nel  riconoscimento  delle  cellule,  che  costi¬ 
tuiscono  l’essudato,  e  perciò  a  tal  processo  si  dà  il  nome  di  cito  diagnosi . 

La  citodiagnosi  si  fa  sovratutto  sugli  essudati  che  si  raccolgono 

nelle  cavità  sierose  o  in  cavità  patologiche  (ascessi,  pustole)  o  infine 

% 

nei  liquidi  edematosi  interstiziali  (flemmoni,  edemi  di  varia  natura). 
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Notiamo  espressamente  che  la  eitodiagnosi  comprende  la  ricerca 
e  la  differenziazione,  non  solo  di  veri  essudati  infiammatori ,  ma  anche 
dei  trasudati ,  che  studieremo  nel  cap.  XII  della  parte  IY.  Perciò  qui  do¬ 
vremo  trattare  di  tutte  queste  specie  di  liquidi,  anche  se  non  d’origine 
flogistica. 

Il  liquido  in  esame  si  raccoglie  mediante  la  puntura  esplorativa 
eon  adatte  siringhe,  quando  si  tratti  di  raccolte  in  cavità,  con  scari¬ 
ficazioni,  quando  si  tratti  di  infiltrazioni  nel  cellulare  sottocutaneo. 

Il  liquido  raccolto,  se  è  molto  ricco  di  cellule,  si  sottopone  immedia¬ 
tamente  all’osservazione  microscopica  sia  a  fresco,  sia  dopo  fissazione 
e  colorazione.  Se  contiene  poche  cellule  si  procede  alla  centrifugazione 
e  gli  esami  microscopici  si  praticano  poi  sul  deposito.  Se  il  liquido  è  coa¬ 
gulabile  bisogna  defìbrinarlo  agitandolo  con  perline  di  vetro.  Talvolta 
è  necessario  determinare  il  numero  delle  cellule  che  si  trovano  nel¬ 
l’unità  di  volume  del  liquido,  e  ciò  si  fa  o  con  l’apparecchio  contaglo- 
buli  di  Thoma-Zeiss  o  in  altri  modi  indiretti,  per  i  quali  rimandiamo  il 
lettore  ai  trattati  di  tecnica. 

Per  la  fissazione  e  la  colorazione  dei  preparati  a  secco  ci  serviamo 
dei  metodi  in  uso  per  l’esame  del  sangue. 

Gli  elementi  che  si  trovano  più  frequentemente  negli  essudati 
e  nei  trasudati  sono: 
linfociti  (1), 
mononncleati  grandi, 
polinucleati  neutrofìli,  acidofìli  e  basoflli, 
corpuscoli  rossi, 
cellule  endoteliali  dei  vasi, 
cellule  di  rivestimento  delle  sierose, 

cellule  linfogene  e  mielogene  immature  nel  caso  di  liquidi  che  pro¬ 
vengono  da  individui  affetti  da  malattie  degli  organi  emo-  e  linfo- 
poietici. 

cellule  neoplastiche  in  casi  di  tumori  maligni. 

Queste  varie  categorie  di  cellule  si  riconoscono  facilmente,  e  si  nu¬ 
merano  a  parte  in  ciascuna  categoria,  contando  almeno  300-500  ele¬ 
menti.  Si  fanno  poi  i  rapporti  percentuali  e  così  si  costruisce  la  formula 
citodiagnostica.  Bisogna  notare  anche  se  e  quali  cellule  presentino 
caratteri  di  degenerazione. 


(1)  In  riguardo  al  significato  di  queste  denominazioni,  vedasi  nella  Parte  I\ 
•id  questo  volume  il  capitolo  sulla  patologia  dei  corpuscoli  bianchi. 
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Vediamo  ora  quali  sono  i  reperti  che  in  genere  si  hanno  nell’esame 
dei  liquidi  raccolti  dalle  cavità  naturali  dell’organismo. 

1.  Liquidi  pleurici .  —  Il  numero  delle  cellule,  che  si  trovano 
nell’un it.à,  di  volume,  è  assai  vario.  Si  sono  trovati,  come  limiti  estremi, 
nei  liquidi  sierosi,  da  125  a  6800  (Eamond)  da  14  a  6000  (Jousset  e 
Cortier)  cellule  per  mmc.:  nei  liquidi  purulenti  si  hanno  naturalmente 
cifre  molto  più  alte.  Per  riguardo  alla  prevalenza  delle  varie  specie  di 
cellule,  si  possono  dare  i  seguenti  dati  generali: 

Polinucleosi  neutrofila.  Pleurite  acuta  da  piogeni.  Stato  iniziale 
della  pleurite  tubercolare.  Quando  il  liquido  diventa  purulento  il  nu¬ 
mero  delle  cellule  aumenta  grandemente  e  i  polinucleati  presentano 
evidenti  segni  di  degenerazione. 

Eosinofilia.  Pleuriti  subacute,  specialmente  post-influenzali,  pleu¬ 
riti  tifiche,  pleuriti  secondarie  sifilitiche. 

Mononucleosi.  Pleuriti  tubercolari. 

Presenza  di  abbondanti  corpuscoli  rossi.  Probabilità  di  tubercolosi 
o  di  cancro. 

Cellule  della  sierosa.  Trasudati  neccaniei  :  idrotorace  dei  cardiaci 
e  dei  renali. 

Cellule  neoplastiche.  Trasudati  da  tumori  maligni. 

2.  Liquidi  pericardici.  —  Earamente  si  pratica  la  siero  dia  gnosi, 
ma  si  può  dire  che  la  polinucleosi  dà  indizio  di  pericardite  acuta  e  in¬ 
fettiva,  la  mononucleosi  di  forma  tubercolare,  le  cellule  endoteliali 
insieme  a  linfociti  e  polinucleati  fanno  pensare  ad  un  trasudato  da  in¬ 
sufficienza  renale. 

3.  Liquidi  peritoneali.  —  Nell’ascite  cronica  il  passaggio  frequente 
di  molti  corpuscoli  bianchi  dai  vasi  chiliferi  impedisce  di  dare  al  reperto 
diagnostico  un  grande  valore.  Tuttavia  al  solito  la  mononucleosi  è 
indizio  d’una  forma  tubercolare  e  la  polinucleosi  di  una  forma  infettiva 
di  altra  natura. 

4.  Liquidi  articolari.  —  La  polinucleosi  neutrofila  si  riscontra 
sovra  tutto  nelle  forme  acute  reumatiche,  da  piogeni  e  da  gonococco, 
ma  anche  in  certe  forme  tubercolari  in  una  fase  iniziale  (Widal  e  Eo- 
dant).  La  mononucleosi  accentuata  è  al  solito  segno  di  tubercolosi. 
Nelle  forme  traumatiche  e  nelle  artropatie  tabetiche  il  contenuto 
cellulare  è  assai  scarso  e  si  tratta  quasi  sempre  di  linfociti. 

5.  Liquidi  della  vaginale  del  testicolo.  —  Linfocitosi  nelle  forme  tu¬ 
bercolari,  polinucleosi  nelle  vaginaliti  in  dipendenza  di  orchiti  infet¬ 
tive  acute;  cellule  di  rivestimento  della  sierosa,  linfociti,  eritrociti 
nell’idrocele  essenziale. 
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0.  Liquido  cefalorachideo.  —  L’esame  citologico  di  questo  li¬ 
quido  ha  grande  importanza  diagnostica.  Si  noti  che  in  condizioni  nor¬ 
mali  il  suo  contenuto  cellulare  è  assai  scarso  (1-2  per  mmc.).  Al  disopra 
-di  3  si  «può  già  pensare  ad  una  reazione  meningea.  Nel  caso  delie  menin¬ 
giti  può  salire  a  500  e  più  quando  il  liquido  diviene  purulento. 

Nelle  forme  tubercolari  vi  è  predominanza  di  linfociti  e  di  più 
tì  è  qualche  corpuscolo  rosso  e  qualche  cellula  d’esfoliazione. 

Nelle  meningiti  acute  da  piogeni  vi  è  predominanza  di  polinucleati, 
ma  vi  sono  anche  scarsi  linfociti  ed  eritrociti.  Quando  la  malattia 
volge  a  guarigione,  ]a  polinu oleosi  cede  il  posto  ad  una  mononucleosi, 
che  si  va  facendo  sempre  meno  intensa. 

Nella  meningite  cerebrospinale  il  contenuto  cellulare  sale  mano  a 
mano  che  il  liquido  acquista  aspetto  purulento.  Quando  il  liquido  è 
chiaro,  sovrabbondano  i  mononucleati,  fra  i  quali  parecchi  sono  del 
tipo  dei  mononuclati  grandi  (10-15  %.).  I  polinucleati  sono  scarsi  e 
possono  arrivare  al  20  %.  Quando  il  liquido  è  torbido  e  purulento  vi  è 
grande  prevalenza  di  polinucleati  più  o  meno  alterati,  con  vacuoli, 
gocce  di  grasso,  cariolisi,  ecc.  Vi  sono  linfociti  da  5  a  15  %  e  mono¬ 
nucleati  grandi  da  5  a  20  %.  Se  la  malattia  volge  alla  guarigione  i 
polinucleati  diminuiscono  e  aumentano  i  linfociti. 

7.  Liquidi  delle  lesioni  cutanee.  —  Nelle  bolle  cutanee  vi  è  una  for¬ 
mula  citologica  in  rapporto  alla  natura  dell’affezione.  Le  vescicole  di 
herpes,  le  vescicole  della  zona,  le  flittene  delle  scottature  contengono 
sovratutto  polinucleati.  Nelle  pustole  vaiolose  si  trovano  polinucleati 
neutrofìli  ed  eosinofìli  e  mononucleati  grandi. 
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CAPITOLO  IV. 

Le  infiammazioni  croniche. 

I  fenomeni  che  presentano  i  processi  infiammatori  cronici ,  le  loro 
conseguenze  ed  i  loro  esiti  sono  spesso  ben  differenti  da  quanto  avviene 
nelle  infiammazioni  acute.  Perciò  è  giustificato  trattare  separatamente 
di  questi  fatti  morbosi,  ciò  che  faremo  con  la  maggiore  brevità  possibile, 
rimandando  il  lettore  per  maggiori  particolari  ai  trattati  di  anatomia 
e  istologia  patologica. 

Le  infiammazioni  croniche  sono  prodotte  da  stimoli  che  perdurano 
a  lungo  e  che  sono  di  moderata  intensità.  Esse  talvolta  possono  cessare 
e  scomparire,  quando  lo  stimolo  sia  eliminato  o  svanisca  ed  allora  en¬ 
trano  in  giuoco  i  soliti  processi  di  riparazione  che  abbiamo  ricordato 
a  pag.  204,  ma  in  genere  le  alterazioni  strutturali,  prodottesi  nelleinfiam- 
mazioni  croniche  sono  gravi,  profonde  e  irreparabili,  quindi,  non  ostante 
la  scomparsa  dello  stimolo,  resta  una  lesione  permanente.  In  altri  casi 
la  causa  flogistica  non  può  essere  eliminata,  e  il  processo  infiammatorio 
cronico  dura  pel*  anni,  per  lustri,  per  tutta  la  vita,  anche  lunga,  d’un 
individuo.  Si  stabiliscono  allora  compensi,  ripari,  meccanismi  di  di- 
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fesa  che  rendono  la  vita  possibile,  sebbene  certe  funzioni  rimangano 
alterate  o  indebolite  . o  anche  intieramente  scompaiano. 

Le  cause  deH’infiammazione  cronica  sono,  in  ordine  di  frequenza: 
cause  parassitane; 
cause  tossiche; 
cause  meccaniche. 

Le  cause  parassitane  sono  rappresentate  da  molte  specie  bacteri- 
che,  fra  le  quali  predominano  però  i  cocchi  piogeni,  i  gonococchi;  se¬ 
guono  poi  numerosi  bacilli,  tra  i  quali  ricorderemo,  oltre  il  b.  della  tu¬ 
bercolosi,  i  bacilli  della  lebbra,  della  morva,  ecc.,  alcune  streptotrichee 
(actinomiceti),  alcuni  ifomiceti  (per  le  infiammazioni  croniche  della 
cute)  e  blastomiceti.  Questi  germi  si  annidano  nei  tessuti  infiammati 
e  vivono  negli  essudati,  mentre  si  stabilisce  come  un  equilibrio  biolo¬ 
gico,  in  modo  che  mentre  i  poteri  dell’organismo  infetto  non  riescono 
a  distruggere  tutti  i  parassiti,  riescono  però  .a  moderarne  o  circoscri¬ 
verne  lo  sviluppo.  È  in  genere  la  neoformazione  fibrosa,  che  costituisce 
una  barriera  per  la  diffusione  del  processo  infettivo  e  forse  anche  contro 
il  riassorbimento  di  tossine,  che  in  molte  infiammazioni  croniche  è 
lieve  o  nullo,  onde  non  si  hanno  fenomeni  generali.  Così  per  es.,  il  go¬ 
nococco  può  vivere  per  anni  nell’uretra  senza  produrre  altro  che  una 
lieve  essudazione  purulenta,  o  leggeri  fenomeni  di  proliferazione. 

Anche  i  protozoi  producono  infiammazioni  croniche,  e  prima  di 
tutto  le  spirochete,  i  coccidi,  i  sarcosporidi,  e  poi  i  vermi,  fra  cui  prin¬ 
cipalmente  le  filarie,  le  trichine,  ecc.  Le  cause  tossiche  d’infiammazioni 
croniche  sono  moltissime:  di  origine  endogena  come  nelle  malattie 
del  ricambio  (diabete,  uricemia,  uremia)  o  di  origine  esogena,  fra  cui 
sono  principalmente  da  ricordare  l’alcool,  il  piombo,  il  mercurio  ed 
altri  metalli. 

Le  cause  meccaniche  consistono  in  azioni  lente  e  continuate; 
compressioni,  presenza  di  corpi  estranei  nei  tessuti,  polveri  in  qualsiasi 
modo  introdottesi  negli  organi,  ma  sovratutto  per  la  via  respiratoria. 

Nelle  infiammazioni  croniche  si  riscontrano  gli  stessi  processi 
già  descritti  per  le  infiammazioni  acute  e  cioè:  processi  essudativi, 
processi  proliferativi ,  processi  degenerativi  atrofici  e  necrotici.  A  seconda 
che  prevalgono  gli  uni  o  gli  altri  si  hanno  i  diversi  tipi  d’infiammazione 
cronica,  che  si  posson  riunire  in  tre  categorie  e  cioè: 
infiammazioni  essudative, 
infiammazioni  prolif  evalive , 

,  infiammazioni  sclerotizzanti  o  sclerosi. 

Gli  aspetti  macroscopici  delle  regioni,  che  sono  sede  di  processi 
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infiammatori  cronici,  sono  assai  diversi  nei  vari  casi,  e  così  pure  i  fe¬ 
nomeni  microscopici.  Più  che  nelle  infiammazioni  acute  vi  sono  grandi 
differenze  tra  i  vari  organi,  poiché  essi  rispondono  in  modo  molto  di¬ 
verso  allo  stimolo  infiammatorio,  e  anche  nello  stesso  organo,  a  seconda 
della  causa  flogistica,  si  possono  riscontrare  diversità  fondamentali. 
Per  riguardo  ai  fenomeni  circolatori  diremo,  che  solo  in  alcuni  casi  l’in¬ 
fiammazione  cronica  è  accompagnata  da  iperemia  permanente,  la  quale 
può  essere  mantenuta  anche  da  una  ricca  neoformazione  di  capillari. 
Allora  anche  il  focolaio  di  flogosi  cronica  presenta  il  rossore  caratteri¬ 
stico  delle  infiammazioni  acute.  Altre  volte  invece  non  solo  non  vi  è 
iperemia  e  neoformazione  di  vasi,  ma  vi  è  piuttosto  obliterazione  di  essi, 
e  il  tessuto  appare  pallido  ed  anemico. 

Per  riguardo  al  volume  dell’organo  infiammato  diremo,  che  talvolta 
esso  è  aumentato,  come  avviene  nelle  infiammazioni  acute  e  ciò  sia  per 
la  formazione  e  ristagno  di  essudato,  sia  per  la  proliferazione  flogistica. 
Altre  volte  il  volume  è  diminuito  per  l’atrofìa  e  perla  retrazione  del  con¬ 
nettivo  neoformato.  Il  dolore  nelle  infiammazioni  croniche  o  manca 
completamente,  ovvero  è  lieve  o  si  produce  ad  accessi  o  compare  dietro 
a  stimolazioni  accidentali. 

La  functio  laesa  vi  è  sempre,  anche  nelle  infiammazioni  croniche, 
o  parziale  o  totale  e  dipende  sia  dalle  deformazioni  grossolane  o  istolo¬ 
giche  avvenute  nell’organo,  sia  dai  processi  degenerativi  od  atrofici 
che  hanno  colpito  gli  elementi  cellulari  essenziali  del  tessuto. 

Dopo  queste  poche  considerazioni  generali  esaminiamo  separa¬ 
tamente  i  tre  tipi  di  infiammazioni  croniche  sovra  notate. 

♦  - 

I.  —  Infiammazioni  essudative. 

In  molti  processi  cronici  si  mantiene  abbondante  la  formazione 
dell’essudato,  il  quale  si  versa  all’esterno  o  perchè  si  tratta  di  lesioni 
superficiali  della  pelle  e  delle  mucose,  o  perchè  si  produce  nelle  cavità 
interne  del  corpo,  che  comunicano  naturalmente  con  l’esterno,  o  perchè, 
originatosi  in  cavità  anomale  scavate  nei  tessuti,  viene  fuori  per  tra¬ 
gitti  pure  anomali,  che  fanno  comunicare  queste  cavità  con  la  superfìcie 
del  corpo  ( tragitti  o  seni  fistolosi). 

Vediamo  qualche  esempio  di  questi  tre  casi. 

La  cute  o  le  mucose  superficiali,  che  tappezzano  gli  orifìci  del  corpo, 
possono  essere  sedi  di  processi  infiammatori  tali,  che  si  produce  la  ne¬ 
crosi  degli  epiteli  di  rivestimento,  i  quali  sono  sostituiti  da  tessuto 
di  granulazione,  che  emette  continuamente  essudato  più  o  meno  ab- 


LE  INFIAMMAZIONI  CRONICHE 


225 


bondante.  Così  avviene,  nelle  ulcerazioni  della  cute  o  delle  mucose,  di 
cui  la  cicatrizzazione  è  ostacolata  o  dalla  permanenza  di  microrganismi 
o  da  altre  circostanze  locali  o  da  disturbi  generali  della  nutrizione  (v. 
pag.  204).  Talvolta,  anche  senza  la  distruzione  degli  epiteli  di  rivesti¬ 
mento,  ha  luogo  1’emissione  dell’essudato,  come,  per  es.,  nelle  congiun¬ 
tiviti  croniche. 

Le  cavità  naturali  del  corpo  sono  spesso  sede  di  processi  infiammatori 
cronici  e  l’essudato  scola  attraverso  le  aperture  naturali  o  continuamente 
o  durante  atti  espulsivi  dell’ organismo.  Così  avviene  per  la  cavità  nasale 
e  per  le  prime  vie  respiratorie,  per  la  cavità  del  retto,  per  le  vie  genito¬ 
urinarie. 

Esempi  del  terzo  tipo  sono  le  cavità  d’antichi  ascessi ,  non  guariti 
per  varie  ragioni,  ma  spesso  per  la  presenza  di  corpi  ostranei  non  mai 
eliminati  o  di  sequestri.  Tali  sono,  per  es.,  gli  ascessi  ossei,  sviluppatisi 
nei  luoghi  ove  si  era  prodotta  un’osteomielite  purulenta,  che  spesso 
durano  anni  e  decenni,  sgorgando  un  essudato  purulento  per  seni 
fistolosi.  Si  ricordino  anche,  a  questo  proposito,  i  cauteri  e  i  setoni 

degli  antichi,  che  non  erano  altro  che  piaghe  od  ascessi,  provocati  a 

'  * 

scopo  terapeutico,  con  la  fantastica  idea  di  liberare  dagli  umori  cattivi 
l’organismo,  e  mantenuti  col  mezzo  di  corpi  estranei  o  di  sostanze  irri¬ 
tanti,  che  impedivano  la  cicatrizzazione,  e  provocavano  un  continuo 
scolo  di  liquido  purulento. 

Gli  essudati  di  tutte  queste  forme  infiammatorie  croniche  sono  di 
due  tipi  o  semplicemente  purulenti  o  muco-purulenti,  quando  proven¬ 
gono  da  mucose. 

Il  loro  contenuto  cellulare  non  differisce  in  genere  da  quello  degli 
essudati  delle  infiammazioni  acute,  che  abbiamo  ricordato  a  pag.  178; 
spesso  però  prevalgono  i  mononucleati  sui  polinucleati,  e  vi  si  trovano 
molte  plasmacellule  e  Mastzellen.  La  citodiagnosi  in  questi  casi  ha 
un  valore  diagnostico  tanto  minore,  quanto  più  antico  è  il  processo 
infiammatorio. 

Negli  essudati,  che  provengono  dalle  mucose,  il  muco  può  essere 
contenuto  in  quantità  assai  differenti  a  seconda  del  genere  della  mucosa 
e  dello  stato  in  cui  essa  si  trova,  poiché  anche  la  stessa  mucosa,  se  l’in- 
fìammazione  è  di  tipo  atrofico,  può  segregare  un  essudato  quasi  privo 
di  mucina,  mentre  se  l’infiammazione  è  accompagnata  da  ipertrofia 
degli  elenenti  mucipari,  si  ha  in  genere  un’ipersecrezione  di  mucina 
o  anche  la  metamorfosi  mucosa  di  molti  epiteli  e  l’essudato  diviene 
denso  e  filante. 

Talvolta  l’essudato  è  densissimo  e  contiene  pure  fibrina,  e  si  trova 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  II.  —  15. 
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riunito  in  pseudomembrane  o  membrane  che  possono  riprodurre  la 
forma  degli  organi  cavi  o  tubulari  sede  deirinfìammazione.  Così  avviene 
talora  nelle  cavità  del  naso,  nei  bronchi,  nell’intestino.  Tali  infiammazioni 
croniche  si  dicono  muco -membranose  o  membranose. 

Si  noti  infine  che,  nelle  infiammazioni  croniche  essudative,  benché 
la  produzione  dell’essudato  sia  il  fenomeno  predominante  e  caratteri¬ 
stico,  pur  non  mancano  fenomeni  di  degenerazione,  di  necrosi  e  di  pro¬ 
liferazione. 

Nelle  piaghe,  nelle  ulceri,  nelle  antiche  cavità  ascessuali,  si  ha  con¬ 
tinuamente  degenerazione  e  necrosi  e  neoformazione  di  tessuto  flogi¬ 
stico,  che  di  nuovo  va  incontro  a  processi  distruttivi.  I  residui  di  tessuti 
necrotizzati  si  trovano  poi  anche  nell’essudato,  proprio  come  si  è  detto 
avvenire  anche  per  alcune  infiammazioni  acute  a  tipo  necrotico  o  di¬ 
straente. 

Processi  proliferativi  assai  raramente  mancano  nelle  forme  cro¬ 
niche  essudative  di  certe  mucose,  e  non  differiscono  da  quelli  che  ora 
passiamo  ad  esaminare. 


II.  —  Infiammazioni  pboliferàtive. 

Nelle  infiammazioni  croniche  processi  di  proliferazioni  non  mancano 
quasi  mai,  perchè  vi  è  sempre  qualche  specie  di  cellule,  che  risponde 
con  atti  di  moltiplicazione  ai  durevoli  e  poco  intensi  stimoli  flogistici. 
Ma  la  proliferazione  in  qualche  caso  non  basta  a  produrre  una  ripara¬ 
zione  definitiva,  perchè  continuamente  controbilanciata  da  processi 
di  distruzione,  ovvero  in  molti  altri  casi  la  proliferazione  assume  un 
netto  carattere  patologico,  e  conduce  a  deformazioni  ipertrofiche 
degli  organi  colpiti.  La  neoformazione  flogistica  può  aver  luogo  sia  nei 
tessuti  connettivali  di  sostegno,  e  allora  si  producono  connettivi  adulti 
tipici,  o  tessuti  pure  di  origine  mesen chimale,  ma  anomali  (tessuti 
granulomatosi),  sia  negli  epiteli  di  rivestimento  e  negli  epiteli  ghian¬ 
dolari. 

1.  Proliferazione  flogistica  dei  tessuti  connettivali  di  sostegno.  —  I 
tessuti  di  origine  mesenchimale  sono  quelli,  che,  come  si  è  visto,  più 
facilmente  rispondono  agli  stimoli  flogistici  con  fenomeni  attivi  di  molti¬ 
plicazione  cellulare.  La  neoformazione  connettivale  è  dunque  la  più 
frequente  e  la  più  abbondante  in  questa  forma  di  infiammazione 
cronica. 

Riguardo  al  suo  modo  di  esplicarsi  si,  deve  riconoscere,  che  è  assai 
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afferente  a  seconda  che  si  tratti  di  riparare  perdite  di  tessuto,  o  che  si 
ratti  dell’ipertrofìa  dello  stroma  già  esistente  nell’organo. 

È  bene  accennare  subito  che  in  quasi  tutte  le  infiammazioni 
roniche,  come  del  resto  anche  nelle  infiammazioni  subacute,  vi  è,  nei 
onnettivi  neoformati  o  ipertrofici,  V infiltrazione  parvicellulare,  cioè 
a,  raccolta  di  Collide  rotonde  del  tipo  dei  linfociti,  negli  interstizi  del 
essuto  fibrillare  e  so vratutte  intorno  ai  vasi.  Insieme  a  queste  cellulosi 
intracciano  anche,  in  maggiore  o  minore  quantità,  plasmacellule.  Sul- 
’origine  delle  cellule  di  infiltrazione  vi  è  al  solito  discussione  e  per  il 
^ibbert,  per  es.,  si  tratta  di  noduli  linfatici  peri  vascolari,  esistenti  in 
utti  i  tessuti  allo  stato  rudimentale,  che  poi  si  ipertrofìzzano  sotto  lo 
dimoio  infiammatorio;  per  lo  Schridde  invece  si  tratta  di  raccolte  di 
ìatura  ematica  e  cioè  di  linfociti  e  di  linfoblasti  provenienti  dal  sangue. 
Cornando  alla  struttura  del  connettivo  flogistico,  diremo  che  esso  si 
firma  nel  modo  già  detto  per  il  tessuto  di  granulazione,  ed  i  suoi  esiti 
sono  quelli  già  varie  volte  ripetuti,  o  la  necrosi  graduale  o  la  trasf or¬ 
inazione  fibrosa.  In  questo  secondo  caso  si  ha  la  formazione  di  tessuti 
luri,  tendinei,  callosi,  che  si  trovano  ai  margini  delle  perdite  di  sostanza, 
per  es.,  ai  bordi  delle  ulcerazioni. 

Quando  non  si  tratti  di  perdite  di  sostanza,  ma  di  ipertrofìa 
dei  tessuti  di  sostegno,  il  processo  è  diverso  a  seconda  della  sede  e  della 
natura  di  questi  tessuti. 

Talvolta  nel  semplice  ingrossamento  dello  stroma  non  si  perde  il 
tipo  normale,  talvolta  invece  il  tipo  del  connettivo  si  modifica  un  po’ 
ed  in  esso  appaiono  i  fasci  di  fibre  collagene  più  grossi  e  imbevuti  di 
liquido.  L’imbibizione  può  essere  così  forte  da  aversi  l’aspetto  di  un  con¬ 
nettivo  edematoso  e  sovente,  tra  i  fasci  fibrosi,  si  trova  una  sostanza 
ricca  di  mucina  e  allora  il  connettivo  si  avvicina  per  certe  apparenze 
al  tessuto  mucoso.  Si  hanno  neoformazioni,  che  all’esame  macroscopico 
appaiono  come  protuberanze  o  corpi  peduncolati  flaccidi  e  molli;  tali 
sono,  per  es.,  i  così  detti  polipi  mucosi.  Altre  volte  invece  il  connettivo 
ipertrofico  dello  stroma  subisce  V infiltrazione  calcarea  o  un  vero  processo 
metaplastico  di  trasformazione  cartilaginea  o  di  ossificazione ;  così  le 
ossa  muscolari ,  le  ossa  dei  cavalcatori,  la  miosite  ossificante ,  V ossificazione 
delle  meningi ,  della  sclerotica,  della  coroide ,  delle  sierose  cronicamente 
infiammate  e  della  parete  dei  vasi.  I  tessuti  di  sostegno  più  differen¬ 
ziati  e  sovratutto  le  cartilagini  e  le  ossa  subiscono  modificazioni  di¬ 
verse.  La  cartilagine,  per  es.,  può  assumere  dapprima  un  aspetto  em- 
brionario  e  così  moltiplicarsi,  poi  si  può  trasformare  da  ialina  in  fibrosa 
e  in  certi  casi  perdere  la  sua  struttura  sj^ecifìca  ed  acquistare  quella  di 
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un  semplice  tessuto  fibroso  denso.  Può  subire  l’infiltrazione  calcarea  e 
può  anche  trasformarsi  in  osso.  Spesso  si  hanno  grosse  protuberanze, 
eccondrosi ,  o  .  anche  neoformazioni  cartilaginee  peduncolate,  come  av¬ 
viene  nelle  capsule  articolari  in  casi  di  artrite  cronica,  e  questi  cor- 
picciuoli  si  possono  distaccare  e  si  chiamano  topi  articolari  cartilaginei. 

Il  tessuto  osseo ,  sotto  gli  stimoli  flogistici  cronici,  subisce  pure  di¬ 
verse  alterazioni.  Talvolta  si  ha  P osteite  rarefacente  o  osteoporosi  infiam¬ 
matoria ,  che  ha  origine  dal  midollo,  il  quale,  trasformato  in  tessuto 
di  granulazione,  riassorbe  la  trabecolatura  ossea  (SGhmidt).  Quando 
a  ciò  si  uniscono  processi  d’ulcerazione  e  di  suppurazione  si  parla  di  carie. 

In  secondo  luogo  si  può  riscontrare  nell’osso  l’osteite  ossificante , 
in  cui  vi  è  neoformazione  di  tessuto  osseo  per  parte  degli  osteoblasti. 
Le  ossa  possono  cambiare  totalmente  di  struttura  per  la  formazione  di 
nuove  trabecole  e  lamelle,  mentre  le  vecchie  si  ispessiscono  e  la  sostanza 
ossea  preesistente  diviene  più  compatta  per  il  riempimento  dei  canali 
di  Havers  ( eburnizzazione ).  Si  possono  formare  protuberanze  rotonde 
o  spinose  a  cui  si  dà  il  nome  di  esostosi,  enostosi ,  osteofiti ,  ecc. 

Anche  le  fibre  muscolari  liscie  rispondono  a  certi  stimoli  infiamma¬ 
tori  cronici  con  una  neoformazione  abbondante,  come  avviene  negli 
organi  tubolosi  che  posseggono  tuniche  muscolari  (ureteri,  salpingi,  ecc.) 

come  avviene  nell’utero  in  alcune  forme  settiche,  in  cui  il  miometrio 

/ 

partecipa  al  processo  infiammatorio  ( miometrite ),  e  come  pure  si  può 
vedere  in  certe  arterie  colpite  dalla  arteriosclerosi  iperplastica. 

In  tutti  questi  casi  è  talvolta  difficile  decidere,  se  si  tratti  di  iper¬ 
trofìe  di  natura  infiammatoria  o  di  vere  neoplasie  (v.  i  capitoli  sui  tu¬ 
mori). 

Così  le  fibromatosi  diffuse  e  nodose,  che  si  hanno  nella  cute  ( fibro - 
matosi  cutanea ),  nei  nervi  (neurofibr ornatosi,  neuromi  traumatici  e 
da  amputazione ),  nelle  mammelle,  possono  avere  un’origine  infiammatoria 
o  neoplastica,  così  pure  i  fibromi  poliposi  delle  mucose  in  genere  e  i 
così  detti  mixomi  delle  mucose  nasali,  i  fibromi  delle  corde  vocali,  così 
il  cheloide,  tumoretto  duro  di  origine  cicatriziale. 

Anche  per  il  tessuto  muscolare  si  può  dire  che  le  suddette  prolife¬ 
razioni  infiammatorie  confinano,  oltre  che  con  le  ipertrofìe  funzionali, 
con  le  vere  neoplasie  ( leiomiomi ).  Specialmente  per  l’utero  è  stata 
molte  volte  posta  l’ipotesi  della  origine  flogistica  dei  miomi,  che  tanto 
frequentemente  si  producono  in  questo  organo. 

Infine  le  neoformazioni  flogistiche  dei  tessuti  cartilaginei  ed  osse  i 
si  possono  egualmente  confondere  con  i  veri  condromi  ed  osteomi. 

2.  Granulomi  infettivi. —  Alcuni  microrganismi  vegetali  od  animali, 
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o  anche  solo  i  loro  prodotti  tossici  possono  provocare  nei  tessuti  neofor¬ 
mazioni,  che,  nel  loro  assieme,  assomigliano  alle  proliferazioni  flogi¬ 
stiche,  mentre  da  altra  parte  se  ne  distinguono  per  certi  loro  carat¬ 
teri  specifici  e  sovratutto  si  differenziano  dalle  forme  acute  per  la  man¬ 
canza  di  iperemia  e  spesso  per  la  mancanza  di  neoformazione  di  vasi. 
Per  questo  e  per  il  lento  decorso  si  riavvicinano  invece  alle  infiammazioni 
croniche. 

Per  il  loro  aspetto  esteriore,  poiché  assumono  quasi  sempre  la  forma 
di  noduli  ben  delimitati,  si  avvicinano  anche  ai  veri  neoplasmi,  e  perciò 
furono  anche  chiamati  tumori  infettivi  di  granulazione. 

Bappresentano  pure  essi  una  reazione  da  parte  del  tessuto  mesen- 
chimale  verso  i  suddetti  agenti  patogeni,  reazione  che  però  non  raggiunge 
mai  il  fine  nè  di  distruggere  questi  agenti,  nè  di  riparare  le  perdite  di 
sostanza  da  essi  prodotte,  poiché  questi  granulomi,  almeno  fino  a  che 
restano  come  tali,  non  tendono  alla  cicatrizzazione.  Al  contrario  le 
cellule,  di  cui  sono  formati,  finiscono  sempre  col  cadere  in  degenerazione 
e  necrosi.  Quindi  dal  granuloma  si  passa  ad  una  perdita  di  tessuto  e  alla 
formazione  di  ulceri  o  di  cavità  (caverne  tubercolari).  La  cicatrice, 
se  mai,  si  forma  quando  il  processo  infettivo  specifico  si  è  indebolito 
o  si  è  spento,  ed  intorno  al  granuloma  degenerato  si  stabilisce  vero  tes¬ 
suto  flogistico,  che,  col  subire  la  trasformazione  fibrosa,  incapsula  od 
elimina  gli  ultimi  prodotti  della  degenerazione  del  nodulo. 

Anche  nei  granulomi  si  trova  uno  stroma  formato  da  un  connet¬ 
tivo  fibrillare  assai  sottile,  in  parte  risultante  dal  connettivo,  in  cui  il 
granuloma  si  è  impiantato,  in  parte  di  nuova  formazione,  e  ad  esso  con¬ 
tribuiscono  dei  fili  di  fibrina  o  ramificazioni  protoplasmatiche  di  alcune 
cellule.  I  vasi  sanguigni  sono  scarsi  o  mancano  al  tutto  (tubercoli). 
Gli  elementi  cellulari  che  si  trovano  nei  granulomi,  sono: 
linfociti  e  leucociti , 
cellule  epitelioidi, 
cellule  giganti , 
plasmacellule; 

in  alcuni  casi,  come  per  es.  in  certe  gemme  sifilitiche,  vi  si  trovano 
anche  fibroblasti. 

Tutti  questi  elementi  ora  sono  distribuiti  in  zone  distinte,  ora 
invece  sono  confusi  tra  loro.  Per  la  loro  origine  non  vi  sarebbe  che 
da  ripetere  quanto  è  stato  detto  a  proposito  del  tessuto  di  granulazione 
(pag.  189)  e  la  discussione  si  aggira  intorno  a  tre  ipotesi  princi¬ 
pali  e  cioè:  che  tutti  questi  elementi  siano  di  origine  ematogena ;  che  essi 
siano  tutti  di  origine  istogena ;  che  siano  di  origine  mista ,  vale  a  dire 
che  siano  in  parte  prodotti  di  infiltrazione  in  parte  di  neoformazione. 
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Per  riguardo  ai  processi  regressivi,  che  subiscono  le  cellule  dei  gra¬ 
nulomi,  ricorderemo,  che  in  esse  si  verificano  (sovratutto  per  opera  dei 
veleni  eloborati  dai  parassiti,  dai  quali  tutto  il  granuloma  è  sempre 
abbondantemente  invaso)  vari  tipi  di  degenerazione  e  più  spesso  la 
degenerazione  grassa,  la  degenerazione  jalina,  la  colliquazione.  Macro¬ 
scopicamente  i  prodotti  della  degenerazione  e  della  necrosi  cellulare 
assumono  vari  aspetti,  come  la  necrosi  caseosa  dei  tubercoli,  la  meta¬ 
morfosi  gommosa  dei  noduli  sifilitici,  la  fusione  purulenta.  Alcuni  granu¬ 
lomi  subiscono  poi  più  tardi,  quando  sono  incapsulati,  l 'infiltrazione 
calcarea. 

I  principali  granulomi  sono: 

i  tubercoli,  prodotti  dai  bacilli  tubercolari  e  anche  dai  bacilli 
pseudo  tubercolari; 

i  noduli  lebbrosi ,  prodotti  dal  b.  della  lebbra; 
le  neoformazioni  mocciose,  prodotte  dal  b.  della  morva; 
i  moduli  del  rinoscleroma,  prodotti  dal  b.  del  rinoscleroma; 
le  neoformazioni  actinomiceticJie,  prodotte  dairactinomieete  o 
da  altre  streptotrichee; 

i  granulomi  prodotti  da  blastomiceti  e  poi  le  granulazioni  botrio- 
micotiche  e  la  così  detta  micosi  fungoide  d’incerta  eziologia. 

Tra  i  granulomi  prodotti  da  protozoi  ricorderemo: 

le  neoformazioni  sifilitiche,  dette  in  certi  casi  gomme,  prodotte 
dalla  spirocheta  pallida; 

i  granulomi  della  framboesia  prodotti  dalla  spirocheta  pertenue; 
il  bottone  d’oriente  prodotto  dalle  leishmanie; 
il  mollusco  contagioso  e  Y epitelioma  contagioso  degli  uccelli  pro¬ 
dotti  probabilmente  da  clamidozoi. 

Di  tutti  questi  granulomi  abbiamo  trattato  separatamente  in  vari 
capitoli  della  parte  III  del  I  volume,  e  a  questi  rimandiamo  il  lettore- 
3.  Proliferazione  flogistica  degli  epiteli  di  rivestimento  e  ghian¬ 
dolari.  —  Agli  stimoli  infiammatori  cronici  spesse  volte  anche  gli 
epiteli  di  rivestimento  rispondono  con  fatti  di  ipertrofìa,  mentre  in 
altri  casi  si  atrofizzano  e  degenerano. 

L’ipertrofìa  degli  epiteli  segue  in  genere  di  pari  passo  l’ipertrofìa 
connettivale,  ovvero  supera  questa,  come  per  es.,  può  accadere  nella  mu¬ 
cosa  uterina. 

I  fenomeni  istologici  e  cellulari,  che  si  possono  riscontrare  in  questi 

casi,  sono: 

a)  ipertrofia  delle  singole  cellule', 

b)  aumento  degli  strati  epiteliali  di  rivestimento ; 
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c)  metaoplasie  e  anaplasie  diverse  e  cioè  cambiamento  di  epiteli 
cilindrici  in  epiteli  piatti,  comparsa  o  scomparsa  di  epiteli  caliciformi 
mucipari  o  a  ciglia  vibratili  e  sovratutto  comparsa  della  proprietà 
di  produrre  cheratina; 

d)  formazione  di  sinuosità ,  di  cripte ,  d’ invaginazioni,  aumento  delle 
ghiandole  preesistenti,  neoformazione  di  tubi  ghiandolari  e  dotti  efferenti ; 

e)  formazione  di  papille  e  di  escrescenze  a  cui  si  dàilnome  di  polipi. 

Queste  ultime  formazioni  sono  costituite  da  un  tessuto  connetti  vale, 

anche  esso  ipertrofico,  spesso  con  infiltrazione  parvicellulare,  e  sovra 
di  questo  sono  impiantati  gli  epiteli  neoformati. 

Da  tali  ipertrofìe  si  passa  poi  alle  vere  neoplasie  epiteliali  (adenomi, 
carcinomi),  ma  la  diagnosi  differenziale,  se  pare  in  qualche  caso  diffì¬ 
cile,  è  sempre  possibile,  se  si  tien  conto,  che,  nelle  neoplasie  l’atipicità 
cellulare  e  istologica  è  sempre  di  gran  lunga  maggiore,  mentre  è  anche 
palese  la  tendenza  delle  neoplasie  epiteliali  ad  invadere  i  tessuti  sot¬ 
tostanti.  Non  si  dimentichi  però,  che  spesso  su  di  un  focolaio  di  infiam¬ 
mazione  cronica  si  può  impiantare  un  vero  tumore. 

Nella  pelle  si  può  sviluppare  lo  strato  corneo  con  eccessivo  spessore 
(iper  cheratosi),  oppure  vi  si  fermano  squame  e  placche  di  differente 
grossezza,  biancastre  (ittiosi).  Istologicamente  lo  strato  corneo  si  vede 
ispessito  e  la  cheratinizzazione  si  propaga  agli  sbocchi  dei  follicoli 
e  delle  ghiandole  sudorifere.  Nelle  neoformazioni  localizzate,  prodotte 
da  stimoli  meccanici  (calli),  gli  strati  cornei  sono  molto  ispessiti,  omo¬ 
genei.  compatti;  lo  strato  granulare  è  aumentato,  quello  delle  cellule 
spinose  compresso. 

Nei  corni  cutanei  e  nelle  verruche,  oltre  all’ipercheratosi,  vi  è  un  in¬ 
grandimento  dello  stato  epiteliale,  ramificazioni  del  corpo  papillare. 
Sulla  pelle  modificata  dei  genitali  (glande,  vulva)  per  infiammazioni  cro¬ 
niche,  in  genere  di  origine  gonococcica,  si  hanno  i  condilomi  acuminati, 
escrescenze  papillari  umide,  di  aspetto  moriforme  o  a  cavolfiore. 
Insieme  all’ipertrofia  dello  stroma  connettivale,  che  abbonda  di  vasi  ed 
è  infiltrato  di  corpuscoli  bianchi  e  di  plasmacellule,  vi  è  aumento  di 
numero  e  ramificazione  delle  papille,  e  le  cellule  spinose  sono  pure  for¬ 
temente  aumentate,  mentre  lo  strato  corneo  non  è  ipertrofico. 

Nella  bocca  irritazioni  infiammatorie  croniche  da  varie  cause 
(sifìlide,  eccesso  di  fumo,  altre  cause  bacteriche  o  chimiche)  producono 
la  leucoplachia,  che  consiste  uella  formazione  di  macchie  biancastre,  dure, 
irregolari,  dipendenti  da  una  esagerata  proliferazione  degli  epiteli, 
con  abbandanza  di  papille  e  cheratizzazione. 

Nella  cavità  naso-faringea  le  infiammazioni  iperplastiche  della  mu- 
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cosa  non  sono  limitate  soltanto  al  connettivo,  ma  si  propagano  anche 
agli  strati  epiteliali  che  si  moltiplicano  e  rivestono  tutte  le  vegeta¬ 
zioni  e  le  escrescenze  a  forma  di  lampone  o  di  polipi  peduncolati. 

Nella  mucosa  stomacale,  in  conseguenza  di  gastriti  croniche  (iper- 
trofìzzanti),  si  riscontrano  ingrossamenti  della  mucosa,  che  interessano 
non  solo  gli  strati  di  rivestimento,  ma  anche  gli  strati  ghiandolari. 
Si  riscontrano  pure  metaplasie  e  precisamente  presenza  di  cellule  di 
tipo  intestinale  nella  regione  di  tutto  il  piloro  e  anche  nel  fondo  dello 
stomaco,  e  cioè  cellule  caliciformi,  cellule  con  l’orletto  caratteristico, 
cellule  di  Paneth.. 

» 

Nella  mucosa  uterina  l’ipertrofìa  d’origine  flogistica  (endometrite 
ipertrofizzante)  assume  molto  spesso  un  grado  assai  elevato  e  si  riavvi  - 
cina  da  una  parte  alle  tumefazioni  periodiche  e  gravidiche  dell’endome¬ 
trio,  dall’altra  a  veri  adenomi.  La  mucosa  è  tutta  molto  ispessita 
e  i  suoi  epiteli  sono  ipertrofici,  ora  più  lunghi  e  più  esili,  ora  ingrossati 
in  tutte  le  dimensioni.  Sono  fittamente  disposti  e  formano  sinuosità 
e  papille  o  anche  veri  polipi.  Subiscono  anche  diversi  tipi  di  metaplasia. 
La  ghiandole  sono  aumentate  in  numero,  ingrossate,  più  convolute 
e  talvolta  si  approfondano  assai,  fino  ad  invadere  il  miometrio  e  così 
si  passa  alle  forme  adenomatose. 

Nelle  mucose  delle  vie  urinarie  (bacinetti,  ureteri,  vescica,  uretra) 
le  infiammazioni  croniche  producono  pure  considerevoli  alterazioni 
degli  epiteli  di  rivestimento  consistenti  ora  in  metaplasie  e  sovratutto 
in  trasformazioni  degli  epiteli  da  cilindrici  in  epiteli  piatti,  in  cherati- 
nizzazione,  ecc.,  ora  in  neoformazioni  papillari  o  polipose. 

Per  riguardo  alle  proliferazioni  d’epiteli  ghiandolari,  ricorderemo 
che  nell' infiammazione  atrofica  del  fegato  (di  cui  parleremo  fra  poco) 
vi  è  la  comparsa  in  gran  numero  di  nuovi  canalicoli  biliari,  provenienti 
sia  dai  dotti  biliari  interlobulari  preesistenti,  sia  per  differenziazione 
dalle  cellule  epatiche  rimaste. 

Anche  nei  reni,  nelle  infiammazioni  croniche,  di  cui  ora  parleremo, 
si  trovano  isole  di  tessuto  con  canalicoli  manifestamente  ipertrofici, 
e  così  pure,  nelle  fìogosi  croniche  delle  mammelle  e  delle  ghiandole 
salivari,  si  riscontrano  neoformazioni  di  dotti  efferenti. 

III.  —  Sclerosi. 

Col  nome  di  sclerosi  (o  anche  per  alcuni  organi  cirrosi)  si  intende 
un  aumento  dello  stroma  connetti  vale  di  sostegno,  accompagnato 
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da  degenerazione  ed  atrofìa  degli  elementi  essenziali  del  tessuto.  L’or¬ 
gano  colpito  appare  più  duro  e  resistente,  raggrinzato  e  bernoccoluto, 
onde  anche  i  nomi  di  indurimento  atrofico ,  raggrinzamento ,  atrofia 
granulosa ,  che  talvolta  si  usano. 

Le  cause  di  queste  alterazioni  sono  quasi  sempre  tossiche,  più  rara¬ 
mente  meccaniche,  come,  per  es.,  avviene  nella  sclerosi  dei  polmoni, 
prodotta  da  infiltrazione  di  polveri  inerti. 

L’opinione  prevalente  è  che  anche  queste  alterazioni  anatomiche 
siano  la  conseguenza  di  un  processo  d’infiammazione  cronica,  la  quale 
avrebbe  sede  nel  connettivo  e  da  ciò  il  nome  di  infiammazione  intersti¬ 
ziale  cronica:  il  connettivo  può  essere  sia  ipertrofico,  infiammazione  inter¬ 
stiziale  cronica  ipertrofica ,  sia  atrofico  per  retrazione,  infiammazione 
interstiziale  cronica  atrofica. 

È  necessario  però  aggiungere,  che,  per  la  mancanza  di  fenomeni 
vascolari  attivi  (iperemia,  neoformazione  di  vasi),  per  la  frequente 
atrofia  ed  obliterazione  delle  reti  capillari  interstiziali,  per  la  scarsezza 
o  la  mancanza  della  infiltrazione  parvi  cellulare,  si  è  postala  questione 
se  sia  lecito  veramente  classificare  queste  forme  tra  i  processi  infiam¬ 
matori,  e  se  non  si  tratti  piuttosto  di  disturbi  di  nutrizione,  o  trofici, 
prodotti  da  cause  tossiche. 

Si  è  discusso  pure  se  le  alterazioni  proliferative  del  connettivo 
e  degenerative  degli  elementi  essenziali,  siano  collateraH  e  parallele, 
prodotte  contemporaneamente  dalle  stesse  cause,  ovvero  se  le  une  siano 
primitive  e  secondarie  le  altre;  cioè  se  dapprima  si  atrofizzino  e  dege¬ 
nerino  le  cellule  staminali,  e  perciò  il  connettivo  abbia  libertà  di  iper- 
trofìzzarsi,  ovvero  prima  si  ipertrofìzzi  il  connettivo  e  poi,  subendo 
la  solita  retrazione  fibrosa  di  tipó  cicatriziale,  esso  stringa  ed  atrofizzi 
per  compressione  le  cellule  essenziali,  mentre  da  altra  parte,  provocando 
l’obliterazione  di  reti  capillari,  cagionerebbe  anche  insufficienza  nu¬ 
tritizia  di  queste  cellule. 

Probabilmente  a  nessuno  di  questi  tre  modi  di  vedere  si  deve  dare 
un  valore  esclusivo  e  generale,  ed  è  verosimile  che  le  cose  accadano 
diversamente  nei  vari  casi;  si  deve  notare  però  che  l'ultima  opinione  è 
la  più  antica  e  la  più  accettata. 

Per  certi  organi  si  distingue  anche  una  diversa  origine  delle  alte¬ 
razioni  connettivali,  che  si  suppongono  primitive,  se  cioè  esse  co¬ 
mincino  nel  vero  stroma  dell’organo  ovvero  dalle  guaine  avventiziali 
dei  vasi.  In  questo  secondo  caso  è  l’arteriosclerosi  la  causa  prevalente 
e  a  tali  forme  si  dà  il  nome  di  atrofie  arteriosclerotiche  o  raggrinzamenti 
arter  iosclerotici. 
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Le  conseguenze  funzionali  di  tutte  queste  lesioni  sono  gravissime 
e  facilmente  si  comprendono,  se  si  pensa  all’atrofìa  e  alla  degenerazione 
degli  elementi  staminali  da  cui  la  funzione  dipende,  alle  difficoltà  cir¬ 
colatorie  sempre  maggiori,  le  quali  da  una  parte  diminuiscono  la  nu¬ 
trizione  dell’organo,  dall’altra  possono  cagionare  disturbi  circolatori 
generali  per  l’ostacolo  al  deflusso  sanguigno  in  importanti  territori, 
se  si  pensa  anche  che  negli  organi  ghiandolari  possono  essere  occlusi, 
in  causa  del  raggrinzamento,  i  tubuli  e  dotti  escretori,  onde  il  ristagno 
dei  prodotti  di  secrezione.  Non  di  rado  allora  il  raggrinzamento  è  accom¬ 
pagnato  da  formazioni  di  numerose  cisti  ( raggrinzamento  cistico). 

Malgrado  la  diminuzione  della  funzione,  poiché  si  tratta  di  processi 
assai  lenti,  le  malattie  provenienti  dalle  infiammazioni  interstiziali 
croniche  atrofiche,  possono  durare  molti  mesi,  anni  e  decenni,  ma  sono, 
salvo  rare  eccezioni,  sempre  irreparabili  e  mortali. 

Gli  organi  colpiti  da  sclerosi  presentano  aspetti  macroscopici  e 
microscopici  caratteristici. 

Macroscopicamente,  come  già  risulta  da  quanto  si  è  detto,  gli  organi 
appaiono  impiccoliti  (rare  volte  ingranditi  nelle  così  dette  forme  inter¬ 
stiziali  ipertrofiche  o  pseudoipertrofiche)  induriti,  ineguali  nella  loro  su¬ 
perfìcie  e  spesso  bernoccoluti  o  granulosi.  Al  taglio  sono  più  resistenti; 
le  membrane  proprie  di  rivestimento  si  distaccano  con  difficoltà,  le 
superflui  di  taglio  appaiono  variegate  da  larghi  tratti  di  connettivo 
grigio  o  rosso-grigio,  e  Tra  essi  si  trovano  isolotti  di  parenchima. 

All’esame  microscopico,  nei  periodi  iniziali,  si  possono  constatare 
qualche  volta  fenomeni  di  essudazione  interstiziale,  e  di  neoformazione 
di  fìbroblasti.  Più  tardi  compaiono  i  fasci  fibrosi  densi,  compatti,  che 
dividono  il  parenchima,  che  comprimono  e  interrompono  le  strutture 
istologiche  specifiche.  Nelle  cellule  si  riscontrano  fenomeni  di  degenera¬ 
zione  grassa,  jalina,  amiloide  e  di  atrofia.  In  certi  casi,  come  si  è  detto, 
(v.  pag.  232)  si  hanno  anche  fatti  di  ipertrofìe  epiteliali  e  tentativi  di 
rigenerazione.  Dei  vasi  ora  partecipa  al  processo  sclerotico  l’avventi¬ 
zia,  ora  si  hanno  alterazioni  iniziali  dell’intima,  e  più  tardi  si  oblite¬ 
rano  e  scompaiono  estese  reti  capillari. 

Nel  fegato  il  processo  si  inizia  ora  dal  connettivo  interlobulare 
e  allora  si  hanno  le  forme  di  cirrosi  atrofica,  del  Laennec ,  ora  dal  connet¬ 
tivo  dei  canalicoli  biliari  e  si  ha  la  cirrosi  biliare,  ora  vi  è  produzione  con- 
nettivale  inter-  ed  intralobulare  e  si  ha  la  così  detta  cirrosi  ipertrofica 
di  Hanoi. 

Per  il  rene  è  da  ricordare  l 'atrofia  arterio  sclerotica  o  rene  raggrin¬ 
zato  arterio  sci  erotico,  in  cui  si  hanno  spiccate  alterazioni  arteriose, 
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Lesioni  degenerative  dei  glomeruli,  atrofìa  degli  epiteli  canalicolari, 
abbondante  formazione  di  connettivo;  V atrofia  granulosa  o  rene  grinzoso 
genuino,  in  cui  il  connettivo  sclerotico  stringe  glomeruli  e  canalicoli 
atrofici  e  in  degenerazione  j alina:  talvolta  il  parenchima  renale  appare 
come  cosparso  di  tante  piccole  cicatrici  che  lo  deformano. 

Nei  polmoni  Tinfìammazione  interstiziale  cronica  produce  ispessi¬ 
menti  dei  setti  interlobulari  e  del  connettivo  peribronchiale.  Molti 
alveoli  collabiscono  e  scompaiono.  Nei  mnscoli  le  miositi  fibrose  sono 
caratterizzate  da  ispessimento  del  perimisio,  mentre  nelle  fibre  muscolari 
scompare  la  sostanza  contrattile,  e  per  un  certo  tempo  restano  con¬ 
servati  solo  i  sarcolemmi  ed  i  nuclei.  Talvolta  si  hanno  ipertrofìe  lo¬ 
calizzate  di  connettivo  duro,  i  così  detti  calli  muscolari ,  talvolta  si  pro¬ 
ducono  nel  connettivo  calcificazioni  e  ossificazioni.  Nelle  forme  così 
dette  pseudo-ipertrofiche ,  la  sostanza  muscolare  sparisce,  lasciando  il 
posto  a  tessuto  adiposo,  che  abbondantemente  prolifera  {atrofìa  mu¬ 
scolare  progressiva  di  Erb). 

Le  sclerosi  dei  tessuti  nervosi  sono  processi  piuttosto  complicati 
e  in  gran  parte  oscuri  nel  loro  meccanismo  patogenetico;  nè  si  può  con 
sicurezza  decidere,  se  e  quando  si  tratti  di  veri  fenomeni  infiammatori 
o  quando  si  tratti  invece  di  fenomeni  trofici.  I  fatti  essenziali  sono  le 
degenerazioni  e  le  atrofìe  delle  cellule  e  delle  fibre  nervose;  a  queste 
poi  si  uniscono  proliferazioni  della  nevroglia  ( gliosi )  e  del  delicato 
connettivo,  che  costituisce  l’avventizia  dei  vasi. 
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PARTE  QUARTA 

PATOLOGIA  GENERALE 
DEL  SISTEMA  CIRCOLATORIO 


CAPITOLO  PRIMO. 

Disturbi  funzionali  del  cuore. 

La  patologia  generale  del  sistema  sanguigno  deve  cominciare  con 
lo  studio  fisiologico  del  cuore,  poiché  l’importanza  di  questo  organo 
è  fondamentale  per  tutto  il  meccanismo  idraulico  della  circolazione. 

Non  sarà  mai  possibile  rendersi  ragione  o  interpretare  un  fenomeno 
morboso  dell’apparato  circolatorio,  senza  la  conoscenza  esatta  della 
struttura  e  della  fisiologia .  del  cuore.  È  necessario  in  questo  riguardo 
conoscere  anche  i  metodi  sperimentali  di  ricerca,  che  sono  comuni 
tanto  alla  fisiologia,  quanto  alla  fìsio -patologia  del  sistema  sanguigno. 

Noi  ci  occuperemo  da  principio  dei  turbamenti  nell’attività 
del  cuore,  che  dipendono  soltanto  da  alterazioni  funzionali  del  mio¬ 
cardio  o  degli  apparecchi  nervosi,  che  si  connettono  ad  esso;  e  poi  pas¬ 
seremo  ad  esaminare  altri  fenomeni  patologici  del  cuore,  che  hanno  un 
substrato  di  lesioni  anatomo-patologiche,  ben  riconoscibili  e  definite. 

I.  —  Brevi  nozioni  sulla  struttura  e  sulle  proprietà  funzionali 

FONDAMENTALI  DEL  CUORE. 

Uno  studio  razionale  dei  disturbi  funzionali  del  cuore  deve  essere 
basato  e  diretto  secondo  le  conoscenze  che  si  hanno  sulla  struttura 
e  sulle  proprietà  fisiologiche  fondamentali  del  miocardio  e  dei  suoi 
apparecchi  nervosi. 


238 


PARTE  IV. 


CAPITOLO  PRIMO 


1.  Bicordi  anatomici.  —  Senza  entrare  nelle  questioni  riguardanti 
1’anatomia  del  cuore,  ricorderemo  soltanto,  che  questo  organo  muscolare 
è  costituito  da  elementi  istologici,  che  si  distinguono  essenzialmente 
per  struttura  e  funzione  delle  fibre  muscolari  liscio  e  dalle  fibre  striate 
dei  muscoli  volontari.  La  funzione  contrattile  del  cuore  è  infatti 
una  funzione  tutta  particolare,  diversa  dalle  altre  per  il  suo  ritmo,  per 
la  coordinazione  perfetta  dei  movimenti,  perchè  non  soggiace  alla 
stanchezza. 

Il  miocardio  consta  di  fibre  muscolari  a  striatura  trasversa  e  prov¬ 
viste  di  una  guaina  di  sarcolemma,  le  quali  sono  intimamente  riunite 
a  formare  un  reticolo  o  sincizio.  A  questa  intima  connessione  struttu¬ 
rale  degli  elementi  istologici,  corrisponde  una  connessione  funzionale, 
la  quale  assicura  il  perfetto  succedersi  della  contrazione  nelle  varie 
parti  del  cuore. 

Una  parte  della  muscolatura  del  cuore  assume  poi  un’individualità 
speciale  ed  un  compito  funzionale  importantissimo  per  la  conduzione 
degli  stimoli  lungo  le  pareti  miocardiche.  Vogliamo  parlare  del  cosidetto 
apparato  specifico ,  che  è  costituito  da  fibre  a  tipo  embrionario  e  che  nel 
suo  assieme  vien  considerato  come  un  reliquato  del  tubo  cardiaco 
primitivo.  Questo  apparato  specifico  nei  mammiferi  risulta: 

a)  dal  nodo  seno-atriale  o  nodo  di  Keith  e  FlacJc ; 

b)  dal  sistema  di  connessione  atrio-ventricolare,  che  è  composto: 
a)  del  nodo  di  Tawara, 

fi)  del  fascio  di  JELis, 
y)  del  reticolo  di  Purhinje. 

Il  nodo  di  Keith  e  Flack  è  situato  nel  sulcus  terminalis,  dove  la  vena 
cava  superiore  sbocca  nell’orecchietta,  e,  secondo  i  suddetti  autori,  rappre¬ 
senta  il  limite  del  seno  venoso,  prima  che  questo  si  fonda  con  l’orecchietta 
destra.  È  formato  di  fibre  esilissime,  delicate  e  pallide,  che  si  avvicinano, 
per  il  loro  aspetto,  più  alle  fibre  liscie  che  alle  striate,  ricche  di  sarco- 
plasma  e  povere  di  fibrille  e  contenenti  molto  glicogeno.  Hanno  un  nu¬ 
mero  di  nuclei  maggiore  di  quello  che  hanno  le  fibre  dei  muscoli  sche¬ 
letrici  e  s’intrecciano  a  forma  di  nodo  attorno  ad  un’arteriuzza,  insieme 
a  cellule  e  fibre  nervose. 

Il  sistema  di  connessione  atrio -ventricolare  s’incontra,  in  varia 
forma,  nel  cuore  di  tutte  le  specie  animali  ed  a  misura  che  si  sale  nella 
scala  zoologica,  presenta  minori  dimensioni  ed  una  distribuzione  più 

evidente,  ma  più  complessa. 

Dal  nodo  di  Keith  e  Flack  emanano  fibre  di  connessione  con  gli 
atri,  dette  fibre  di  W enckébach.  Secondo  il  Thorel  poi  si  possono  anche 
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distinguere  dei  fasci,  che  congiungono  il  nodo  venoso  e  il  nodo  di  Ta- 
wara,  ma  ricercatori  posteriori  negano  negli  adulti  resistenza  di  fasci 
individualizzati  in  questo  senso.  Però  tale  connessione  è  palese  nella 
vita  embrionale  (Retzer). 

Il  nodo  di  Tawara  è  costituito  di  fibre  eguali  a  quelle  del  nodo  di 
Keith  e  Flack,  che  si  intrecciano  formando  una  specie  di  gomitolo; 
è  situato  nelle  pareti  dell’atrio  destro  ed  in  vicinanza  del  seno  coronario 
e  della  base  del  setto. 

Il  fascio  di  His,  che  si  diparte  dal  nodo  di  Tawara,  è  formato  di 
fibre  più  spesse,  molto  ricche  di  sarcoplasma  con  fibrille  irregolarmente 
ordinate  e  ricche  di  glicogeno. 

Esso  corre  quasi  orizzontalmente  in  avanti  ed  a  sinistra  e  raggiunge 
la  pars  membranacea  septi,  dove  si  divide  in  due  branche  delle  quali 
la  sinistra,  perforando  la  membrana,  penetra  nel  ventricolo  sinistro, 
mentre  la  destra  si  continua  nel  destro.  Ambedue  si  diramano  riccamente 
e  le  diramazioni  finiscono  col  formare  il  reticolo  del  Purkinje,  che  sta¬ 
bilisce  un’intima  e  ampia  connessione  con  la  muscolatura  generale 
del  miocardio.  Nel  fascio  di  His  si  trova  una  piccola  arteria  (arteria  del 
fascio)  di  cui  le  alterazioni  possono  aver  gravi  conseguenze  per  la  fun¬ 
zione  del  cuore. 

È  bene  inoltre  ricordare,  che  nelle  pareti  atriali  e  anche  ventricolari 
sono  state  descritte  anche  altre  zolle  di  tessuto  specifico,  sparse  e  senza 
connessione  fra  loro,  alle  quali,  in  condizioni  morbose,  si  potrebbero  ascri¬ 
vere  funzioni  simili  a  quelle  dei  nodi  principali  ora  descritti  (Castellino 
e  La  Franca). 

Nel  sistema  specifico  si  trovano  cellule  gangliari  e  fibre  nervose. 
Ad  esso  giungono  anche  fibre  provenienti  dai  nervi  extracardiaci. 
Questi  elementi  nervosi  sono  stati  studiati  da  Aschoff  e  Tawara,  dagli 
stessi  autori  Keith  e  Flack  che  descrissero  il  nodo  che  porta  il  loro  mome, 
da  Wilson  che  ha  trovato  cellule  mono-  bi-  e  multi-  polari  nel  fascio 
di  His,  fibre  midollate,  e  fibrille  finissime,  che  attorniano  gli  elementi 
muscolari. 

Oltre  a  ciò  è  importante  ricordare  Pinnervazione  extracardiaca 
del  cuore.  Essa  risulta  d’un  plesso  ( plesso  cardiaco  di  Wrisberg),  che 
sta  tra  la  parete  posteriore  dell’arco  aortico  e  la  trachea,  al  di  sopra 
del  punto  di  biforcazione  delle  polmonari  e  che  è  costituito  da  gruppi 

di  cellule  gangliari,  alle  quali  si  uniscono  i  nervi  cardiaci,  i  quali  sono: 

/ 

a)  nervi  cardiaci  superiori ,  medi  ed  inferiori,  provenienti  dai  gangli 
cervicali  superiori  medi  ed  inferiori; 

b)  rami  cardiaci  dei  vaghi ; 

c )  rami  discendenti  dalVipoglosso. 
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Dal  plesso  di  Wrisberg  partono  libre,  che  si  distribuiscono  ai  grossi 
vasi  arteriosi  e  venosi,  alle  pareti  degli  atri  e  che  contribuiscono  a  for¬ 
mare  i  plessi  coronari  anteriori  e  posteriori.  Sulle  intime  connessioni 
tra  innervazione  extracardiaca  e  innervazione  intraeardiaca  sappiamo 
per  ora  assai  poco. 

2.  Ricordi  -fisiologici.  —  Il  cuore  è  un  organo  che  si  distingue  da 
tutti  gli  altri  per  il  suo  automatismo ,  e  per  la  perfezione  degli  apparec¬ 
chi  regolatori,  che  coordinano  la  sua  contrazione  colle  necessità  fisio¬ 
logiche  dei  movimenti  del  sangue.  Su  questo  proposito  tre  domande 

fondamentali  ci  si  presentano.  Dove  e  come  si  producono  gli  stimoli, 

/ 

che  determinano  la  contrazione  del  cuore?  In  secondo  luogo:  come  si 
stabilisce  la  coordinazione  dei  movimenti  delle  singole  regioni  del  cuore? 
E  finalmente:  quali  influssi  esercitano  i  nervi  nelle  contrazioni  del  mu¬ 
scolo  cardiaco? 

Dapprima  i  fisiologi  hanno  cercato  di  rispondere  a  queste  domande, 
partendo  dal  concetto,  che  stimoli  e  coordinazioni  siano  esclusivamente 
opera  di  cellule  e  fibre  nervose  intra-  ed  extra-cardiache  ( teoria  neuro¬ 
gena ),  mentre  alle  cellule  muscolari  si  assegnava  la  sola  capacità  di 
contrarsi. 

Poi  si  volle  ammettere,  che  automatismo  e  coordinazione  siano 
funzioni  delle  cellule  muscolari  medesime  e  che  influenze  nervose  agi¬ 
scano  solo  per  modificare  l’attività  di  queste  ed  adattarle  ai  diversi 
bisogni  dell'organismo.  Secondo  questa  teoria  ( teoria  miogena ),  gli  ele¬ 
menti  muscolari  del  miocardio  seguitano  a  conservare,  malgrado  l’alta 
differenziazione  raggiunta,  tutte  le  proprietà  fondamentali  della  sostanza 
vivente  e  cioè  automatismo,  contrattilità,  eccitabilità  e  capacità  di 
conduzione  degli  stimoli. 

Gli  argomenti  portati  innanzi  per  sostenere  la  teoria  miogena  sono 
molti,  ma  il  principale  si  riassume  nel  fatto,  che  alcune  determinate 
parti  del  muscolo  cardiaco,  che  alla  ricerca  microscopica  si  mostrano 
prive  o  quasi  prive  di  elementi  nervosi  gangliari,  sono  capaci,  isolate 
dal  resto,  di  pulsare  automaticamente.  Tali  parti  sono: 

pezzetti  muscolari  isolati,  delle  vene  cave  e  del  seno  del  cuore 
di  rana; 

il  bulbo  aortico  del  cuore  di  rana; 

il  cuore  embrionale  di  pollo,  che  incomincia  a  pulsare  sino  dal 
secondo  giorno  di  incubazione,  mentre  le  cellule  gangliari  vi  emigrano 

soltanto  al  sesto  giorno. 

Sulla  base  di  questi  studi  si  è  fondata  la  teoria  delPautomatismo  del 
cuore,  e  si  è  affermato,  che  gli  stimoli,  per  cui  si  hanno  le  contrazioni 
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ritmiche  del  cuore,  dipendono  dal  metabolismo  delle  fibre.  Sono  i  pro¬ 
dotti  di  disintegrazione,  i  quali  si  formano  ad  ogni  contrazione,  che  de¬ 
terminano  il  riposo  della  fibra,  e  sono  i  prodotti  dell’anabolismo,  che 
spingono  la  fibra  ad  una  nuova  contrazione.  Così  l’alternarsi  dei  mo¬ 
vimenti  del  cuore  ci  si  rivela  come  una  conseguenza  delle  proprietà 
fisiologiche  fondamentali  delle  cellule  del  miocardio. 

In  secondo  luogo,  data  la  capacità  del  mioplasma  di  condurre  gli 
stimoli,  si  è  generalmente  ammesso,  che  la  coordinazione  dei  movimenti 
avvenga  per  questa  via,  giacché  le  cellule  muscolari,  con  le  loro  rami¬ 
ficazioni  anastomotiche,  formano  un  sincizio,  in  modo  da  stabilire  la 
continuità  per  tutte  le  regioni  del  cuore. 

E  così  il  cuore  è  stato  considerato  come  un  muscolo  che,  senza  la 
cooperazione  di  nervi  e  di  gangli,  non  solo  si  stimola  da  per  sé,  ma  si 
regola  anche  nella  successione  dei  movimenti  delle  singole  sue  parti, 
in  modo  da  produrre  adeguatamente  il  progresso  peristaltico  del  sangue 
nolle  sue  cavità  (Engelmann). 

La  teoria  miogena,  sebbene  sostenuta  da  molti  e  illustri  fisiologi, 
ha  pure  trovato  validi  oppositori,  e  oggi  per  molti  argomenti,  che  sarebbe 
troppo  lungo  ricordare,  si  tende  piuttosto  verso  la  soluzione  neurogena. 

In  conclusione  però  si  può  dire,  che  ambedue  le  teorie  hanno  ra¬ 
gione,  ciascuna  in  un  proprio  campo  del  mondo  biologico.  È  certo  che 
le  fibre  muscolari  cardiache,  in  un  periodo  di  bassa  differenziazione,* 
posseggono,  come  proprietà  riunite  nei  loro  protoplasmi,  e  automatismo 
e  capacità  conduttiva  degli  stimoli.  Ciò  è  dimostrato  dal  fatto,  che  il 
cuore,  nei  suoi  primissimi  stadi  embrionali,  senza  possedere  alcun  ele¬ 
mento  nervoso,  è  capace  di  contrarsi  ritmicamente  e  con  coordinazione, 
e  più  di  recente  a  questo  argomento  si  è  aggiunto  anche  l’altro  del  Car- 
rel,  col  suo  metodo  di  coltura  delle  cellule,  poiché  si  è  visto,  che  fìbro- 
cellule  cardiache,  conservate  in  una  goccia  di  plasma,  mantengono 
per  moltissimo  tempo  automatismo  e  contrattilità.  Può  essere  anche, 
che,  negli  organismi  più  bassi,  il  cuore  conservi  ancora  questo  automa¬ 
tismo  miogeno,  ma  quando,  o  nello  sviluppo  ontogenetico  o  nella  scala 
della  filogenesi  si  è  raggiunta  una  differenziazione  completa  tra  apparec¬ 
chi  nervosi  e  muscolari  è  molto  probabile  che  le  funzioni  di  auto¬ 
matismo  e  di  contrazione  siano  intieramente  riserbate  agli  elementi 
nervosi,  e  che  alle  fibre  muscolari  non  resti  che  il  potere  contrattile. 

Un’altra  proprietà  fondamentale  delle  fibre  muscolari  del  cuore 
dobbiamo  ricordare,  per  comprendere  poi  il  meccanismo  di  certe 
anomalie  del  ritmo  cardiaco. 

Il  miocardio  è  un  muscolo  al  tutto  speciale,  poiché  esso  mai  si 

Lustpg  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  II.  —  16. 
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stanca  nella  sua  funzione  incessante.  Per  spiegar  questo  si  deve  ammet¬ 
tere,  che  i  processi  chimici,  che  si  svolgono  nelle  fibre  muscolari  car¬ 
diache,  durante  le  loro  contrazioni,  siano  perfettamente  riparati  da  pro¬ 
cessi  chimici  inversi,  che  si  producono  durante  il  rilassamento  o  il  ri¬ 
poso  delle  fibre  stesse.  Questo  avvicendarsi  di  fenomeni,  che  con  anti¬ 
che  espressioni,  forse  non  al  tutto  esatte,  si  chiamano  di  integrazione 
e  di  disintegrazione ,  non  può  impunemente  venir  alterato  da  stimoli 
intempestivi.  In  tal  riguardo  ci  limiteremo  a  notare  quanto  segue. 

Se,  con  modiche  stimolazioni,  si  tenta  di  eccitare  una  parte  del  cuore 
durante  la  contrazione  di  questa  parte,  lo  stimolo  riesce  inefficace: 
si  dice  che  la  fibra  muscolare  cardiaca  si  trova,  durante  la  contrazione 
in  uno  stato  refrattario. 

Se.  cessato  il  periodo  refrattario,  si  stimola  il  cuore  (cioè  durante 
il  rilassamento  o  il  riposo  della  fibra),  si  ha  una  risposta,  che  si  chiama 
extrasistole .  La  extrasistole  è  poi  compensata  con  una  pausa  più  lunga, 
che  si  chiama  pausa  compensatoria ,  dopo  la  quale  il  ritmo  ritorna 
normale. 

In  ogni  modo  il  cuore  è  un  organo,  che  possiede  in  sè  tutti  i  mec¬ 
canismi  necessari  per  una  funzione  muscolare  ritmica  e  ben  coordinata: 
e  ciò  appare  evidentemente,  quando  si  studino  le  pulsazioni  di  un  cuore 
isolato. 

Per  molte  ragioni,  che  sarebbe  troppo  lungo  ricordare,  si  è  venuti 
nella  convinzione  che  sia  proprio  nell’apparecchio  specifico,  sopra  de¬ 
scritto,  che  si  originano  e  sian  condotti  gli  stimoli  delle  contrazioni 
ritmiche  del  cuore,  tanto  se  si  ammetta,  che  ciò  sia  funzione  delle  fibre 
muscolari  (teoria  miogena),  quanto  se  si  crede,  che  automatismo  e  con¬ 
duzione  si  debbano  agli  elementi  nervosi,  contenuti  nei  nodi  e  nei  fasci 
sovra  ricordati  (teoria  neurogena).  Gli  stimoli  normali  si  iniziano  n  1 
nodo  di  Keith  e  Flack,  si  propagano  attraverso  l’atrio  al  nodo  di  Tawara 
e  da  questo  al  fascio  di  His,  al  reticolo  di  Purkinje,  alla  muscolatura 
ventricolare.  Si  contrae  dunque  dapprima  la  vena  cava  superiore, 
poi  l’atrio  destro,  poi  l'atrio  sinistro  pei  il  ventricolo  destro,  pei  il  ven¬ 
tricolo  sinistro.  Secondo  Fredericq,  tra  la  contrazione  dell’atrio  destro 
e  quella  dell’atrio  sinistro  vi  sarebbe  un  tempuscolo  di  0,02-0,03  se¬ 
condi;  per  il  passaggio  dello  stimolo  lungo  il  fascio  di  His  si  richiedereb¬ 
bero  circa  0,01  secondi;  tra  la  contrazione  dei  due  ventricoli  vi  sarebbe 
un  intervallo  di  0,03-0,04  secondi. 

Il  nodo  di  Keith  e  Flack  è  considerato  come  il  centro  primario 
di  origine  degli  stimoli,  il  nodo  di  Tawara  come  un  centro  secondario : 
vi  sono  poi  in  vari  punti  (vedipag.  239)  centri  terziari ,  che  pure  possono 
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dare  origine  a  stimoli  autoctoni.  Ma,  in  condizioni  normali,  solo  il  nodo 
di  Keith  e  Plack  è  sede  del  ritmo,  in  virtù  di  una  legge  di  biologia 
generale,  secondo  la  quale,  quando  un  sistema  è  preposto  alla  funzione 
di  un  organo,  d’esso  sistema  prepondera  la  parte  che  è  più  eccitabile. 

Gli  stimoli,  che  partono  dalla  parte  del  seno,  si  dicono  monotopi , 
quelli  che  possono  partire  dal  centro  secondario  o  dai  centri  terziari  si 
dicono  eterotopi  e  questi  in  generale  seguono  vie  diverse  e  pei'  questa  ra¬ 
gione  sono  anche  detti  allodromi.  Cause  dell’entrata  in  funzione  di  questi 
centri  secondari  sono  o  la  mancanza  dell’origine  dello  stimolo  normale, 
o  la  mancanza  della  sua  conduzione,  o  un  aumento  di  eccitabilità,  per 
varie  cause  morbose,  delle  regioni,  ove  i  centri  terziari  son  situati 
( eretismo  del  cuore). 

Tornando  al  ritmo  normale  del  cuore,  ricorderemo  ancora  che  i 
tempi,  in  cui  si  divide  una  rivoluzione  cardiaca,  sono  tre:  nel  primo  ha 
luogo  la  sistole  degli  atrii;  nel  secondo  la  sistole  dei  due  ventricoli;  nel 
terzo  la  diastole  dei  ventricoli  e  un  intervallo  passivo ,  nel  quale  il  cuore 
resta  dilatato.  Durante  il  secondo  tempo  ha  luogo  il  primo  tono;  a  questo 
segue  una  breve  pausa  (l.a  pausa),  e,  al  principio  del  terzo  tempo, 
il  secondo  tono,  a  cui  sussegue  una  lunga  pausa  (2.a  pausa).  Queste  rela¬ 
zioni  tra  il  tempo,  i  movimenti  del  cuore  e  i  toni  son  espresse  daH’unito 
diagramma  (fìg.  11). 

Passiamo  ora  agli  effetti  dell'  innervazione  extracardiaca ,  la  quale 
ha  le  sue  ragioni  di  essere  nella  necessità,  che  il  cuore  sia  funzionalmente 
collegato  col  resto  dell'organismo,  in  modo  da  potersi  adattare  ai  bi¬ 
sogni  della  circolazione  generale. 

È  noto,  che  vi  sono  due  sistemi  antagonistici  di  innervazione 
extracardiaca:  uno  ha  funzione  aumentatrice  e  questo  è  costituito  dagli 
elementi  del  sistema  simpatico  ricordati  a  pag.  239.  Le  fibre  aumentatrici 
hanno  origine  nel  midollo  allungato,  da  cui  per  i  rami  comunicanti 
passano  ai  gangli  simpatici  e  da  questi  gli  impulsi  decorrono  poi  per  i 
nervi  cardiaci.  L’altro  sistema  ha  funzione  inibitoria  ed  è  costituito 
dai  vaghi. 

Gli  effetti  dell’innervazione  extracardiaca  si  possono  constatare, 
eccitando  sperimentalmente  i  nervi  cardiaci  o  i  centri  da  cui  derivano. 
Eccitando  certi  elementi  simpatici,  si  ha  un  aumento  delle  proprietà 
funzionali  del  cuore  e  sovra  tutto  un  affrettamento  del  ritmo;  eccitando 
uno  od  ambedue  i  vaghi  si  ha  una  diminuzione  delle  suddette  proprietà, 
un  rallentamento  del  ritmo,  che  può  arrivare  fino  all ’ arresto  del  cuore 
per  inibizione. 

Inoltre  si  sa,  che,  per  il  vago,-  decorrono  continuamente  stimoli 
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inibitori;  cioè,  in  condizioni  normali,  il  cuore  è  sotto  una  initerrotta  in¬ 
fluenza  moderatrice.  Se  questa  influenza  si  sospende,  per  la  lesione  di 
ambedue  i  vaghi,  il  cuore  affretta  disordinatamente  il  suo  ritmo. 

Per  mezzo  dei  nervi  extracardiaci  il  cuore  è  anche  sotto  l’influenza 


Fig.  11.  —  Diagramma  che  mostra  le  relazioni  tra  il  tempo, 
le  varie  fasi  della  rivoluzione  cardiaca  e  i  toni  del  cuore. 

La  linea  superiore  rappresenta  il  cardiogramma  l’inferiore  il  flebogramma. 

1 ,  2,  3,  4  apertura  e  chiusura  delle  valvole  arteriose  e  atrioventricolari. 

di  centri  cerebro- corticali,  ed  è  noto  come  le  emozioni  psichiche  possano 
modificare  la  funzione  del  cuore,  tantoché  quest’organo  fu  considerato 
come  la  sede  dell’emotività. 

Infine  dobbiamo  notare,  che  la  funzionalità  del  cuore  può  modi¬ 
ficarsi  anche  per  fenomeni  riflessi.  Naturalmente  per  questo  organo 
non  si  può  parlare  di  riflessi  motori  nel  senso  abituale  della  parola, 
giacché  il  cuore  non  possiede  nervi  motori;  ma  è  certo  che,  stimolando 
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certi  rami  centripeti,  si  possono  esercitare  influenze  notevoli  sull'atti¬ 
vità  cardiaca,  e  ciò,  anche  senza  che  si  provochino  percezioni  coscienti 
o  altri  atti  riflessi  (Budge,  Goltz  e  altri). 

Molti  sono  i  nervi,  che  possono  condurre  eccitazioni  ai  centri  dei 
riflessi  cardiaci  (centri  situati  nel  bulbo  e  nel  tratto  superiore  della  mi¬ 
dolla  cervicale)  e  fra  questi  ricorderemo:  il  vago  (eccitando  infatti, 
dopo  il  taglio  di  un  vago,  il  moncone  centrale  di  questo  nervo,  scendono 
al  cuore  per  l’altro  vago  stimoli  inibitori)  e  specialmente  i  rami  polmo¬ 
nari  di  questo  nervo,  il  laringeo  superiore  ed  inferiore,  i  nervi  del  sim¬ 
patico  addominale,  i  rami* sensibili  del  trigemino,  i  rami  sensibili  delle 
radici  posteriori  dei  nervi  spinali. 

Questi  riflessi,  che  sono  destinati  fisiologicamente  a  determinare  i 
così  detti  fenomeni  di  compenso  fra  l’organo  centrale  della  circolazione 
e  tutti  quanti  i  distretti  dell’organismo,  in  condizioni  patologiche 
possono  assumere  una  grande  importanza  negli  effetti  che  gli  stimoli, 
nati  a  distanza,  vengono  ad  esplicare  sul  cuore  e  quindi  su  tutto  l’am¬ 
bito  circolatorio  (La  Franca,  Palumbo,  Ghetti)  o,  nati  nel  cuore  stesso, 
ne  modificano  l'attività  e  ne  favoriscono  la  funzione. 

Ad  un  primo  tipo  di  riflessi  appartengono  quelli  messi  in  evidenza 
da  Abrams  e  da  altri  (Minerbi,  Ghetti,  ecc.),  cioè,  che  sotto  l’ influenza 
di  stimoli  meccanici,  esercitati  a  livello  della  regione  precordiale  e 
della  7.a  vertebra  cervicale,  si  determina  una  contrazione  del  miocardio, 
mentre,  se  portati  sulla  prima  vertebra  dorsale,  danno  luogo  ad  una  di¬ 
latazione.  Ghetti  ha  trovato  che  anche  con  gli  stimoli  elettrici  e  special- 
mente  galvanici  si  provocano  gli  stessi  effetti. 

Di  ugual  natura  è  il  riflesso  di  Dagnini-Aschner,  che  cioè,  negli  indi¬ 
vidui  a  vago  eccitabile,  la  compressione  del  bulbo  oculare  provoca  un  ral¬ 
lentamento  dei  battiti  cardiaci.  Un  altro  riflesso  da  ricordare  è  quello 
di  Erben,  che  si  verifica  nei  nevrastenici  e  nei  convalescenti  e  consiste 
nel  rallentamento  del  polso,  quando  l’individuo  si  accoccola  o  si  china 
fortemente  in  avanti. 

Un  secondo  tipo  di  riflessi,  che  si  esplicano  fra  il  cuore  e  l’orga¬ 
nismo,  si  compiono  a  mezzo  del  nervo  depressore  di  Ludvig-Cyon,  la 
cui  eccitazione  provoca  rallentamento  dei  battiti  e  dilatazione  dei  vasi 
nell’ambito  splacnico,  cosicché  questo  sistema  entra  come  funzione  di 
compenso  nell’aumento  della  pressione  endocardi aca. 

Dopo  aver  così  ricordato  le  principali  nozioni  sulla  fisiologia  gene- 
dei  cuore,  nel  passare  allo  studio  dei  suoi  disturbi  funzionali ,  diremo  che 
questi  possono  verificarsi  per  i  diversi  meccanismi  seguenti: 

a)  per  influenze  anomale  dell'innervazione  extracardiaca; 
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b)  per  disordini  nella  formazione  degli  stimoli,  o  nel  centro 
primario,  ma  anormalmente,  o  nei  centri  secondari; 

c)  per  disordini  nell’  eccitabilità  e  cioè  aumento  (stato  ereti¬ 
stico  del  cuore)  o  diminuzione  (inibizione); 

d)  per  disordini  nella  conduzione  degli  stimoli  (disordine  di 
trasmissione,  mancanza  della  conduzione); 

e)  per  disordini  della  contrattilità  delle  libre  muscolari. 

Secondo  questi  criteri  si  dovrebbe  iirocedere  ad  una  classificazione 

razionale  dei  disturbi  funzionali  del  cuore,  ma  ciò  è  praticamente 
assai  difficile,  perché  in  molti  di  questi  disturbi  si  uniscono  effetti 
dell’innervazione  extracardiaca  con  anomalie  della  funzione  dell’ap¬ 
parato  specifico  intracardiaco,  o  si  complicano  tra  loro  insieme  disor¬ 
dini  dell’eccitabilità,  della  conduzione  e  della  contrattilità. 

Aggiungiamo  ancora,  che,  secondo  le  denominazioni  dell’Engel- 
rnann,  chiameremo  disturbi  cronotropi  quelli  che  si  riferiscono  al  tempo 
dei  battiti  acardiaci,  cioè  a.1  ritmo,  disturbi  badmotropi,  che  si  riferiscono 
all’intensità  e  ai  luoghi  di  origine  dell'eccitazione,  disturbi  dromotropi 
che  si  riferiscono  al  modo  con  cui  si  propaga  l’onda  di  eccitazione, 
disturbi  inotropi  che  riguardano  la  forza  di  contrazione  del  miocardio; 
infine  chiameremo  disturbi  tonotropi  quelli  che  consistono  in  variazioni 
del  tono  del  miocardio. 


II.  —  Metodi  di  ricerca. 

Prima  di  passare  allo  studio  dei  suddetti  disturbi  funzionali  del 
cuore  è  necessario  dir  qualche  cosa  sui  metodi  di  ricerca,  che  si  ado¬ 
perano,  sia  nella  patologia  sperimentale,  sia  nella  clinica,  per  l’osserva¬ 
zione  degli  ammalati.  Metodi  ed  apparecchi  sono  gli  stessi  che  i  fisiologi 
mettono  in  opera.  Uno  dei  metodi  più  semplici,  che  si  applicano  general¬ 
mente,  allorquando  si  vogliano  adoperare  animali  inferiori  è  il  metodo 
della  sospensione  alla  Engelmann.  Si  apre  cioè  il  torace  deiranimale, 
in  modo  da  scoprire  il  cuore,  si  lega  la  punta  di  questo  con  un  filo,  che 
poi  si  avvolge  sulla  ruota  di  una  leva,  che  scrive  sovra  un  cilindro 
registratore. 

Importantissimo  è  anche  lo  studio  delle  contrazioni  del  cuore. 
dopo  l’isolamento  di  questo  organo,  a  fine  di  studiarne  la  funzionalità 
al  di  fuori  degli  influssi  nervosi  extracardiaci.  A  questo  scopo  sono 
stati  anche  costrutti  cardiografi  per  il  cuore  degli  animali  inferiori, 
o  apparecchi  che  permettono  di  far  circolare  nel  cuore  un  liquido  adatto 
che  sostituisce  il  sangue.  La  circolazione  artificiale  si  pratica  ora  anche 
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nel  cuore  di  mammiferi,  che,  in  condizioni  adatte,  può  seguitare  a  pul¬ 
sare  per  molte  ore,  dopo  che  è  stato  staccato  dall’animale. 

Inoltre  la  funzione  cardiaca  può  studiarsi  assai  bene,  registrando 
il  movimento  del  sangue  nelle  grosse  arterie.  A  tale  scopo  serve  princi¬ 
palmente  il  manometro  del  Ludwig. 

Altri  apparecchi  servono  per  determinare  la  pressione  del  sangue 
nei  grossi  vasi  e  nelle  cavità  del  cuore,  per  misurare  i  vari  tempuscoli 
della  rivoluzione  cardiaca,  la  velocità  di  conduzione  degli  eccitamenti, 
la  velocità  del  sangue  nei  vasi,  ecc.  Ma  per  questi  metodi  rimandiamo 
il  lettore  ai  trattati  di  tecnica  fisiologica. 

Per  lo  studio  della  funzione  cardiaca  nell’uomo  è  naturalmente 
necessario  usare  apparecchi,  che  permettano  di  registrare  i  movimenti 
del  cuore  e  del  sangue  nei  grossi  vasi,  senza  alcuna  lesione.  Per  i  movi¬ 
menti  del  cuore  si  adopera  il  cardiografo ,  che  consiste  in  un  timpano, 
il  quale  si  applica  sul  torace  ove  ha  luogo  Pimpulso  cardiaco:  i  movi¬ 
menti  del  timpano  vengono  trasmessi  ad  una  capsula  del  Marey,  mu¬ 
nita  di  una  leva  scrivente.  I  tracciati,  che  così  si  ottengono  sulla  qarta 
affumicata,  si  chiamano  cardiogrammi.  Oggi  si  reputa  indispensabile, 
per  aver  una  sufficiente  nozione  della  finizione  cardiaca,  di  tracciare 
insieme  al  cardiogramma  il  movimento  del  sangue  in  un  grosso  vaso  ar¬ 
terioso  ( sfigmogramma  carotideo  o  radiale)  e  il  movimento  del  sangue 
nella  giugulare  ( flebogramma  o  polso  venoso).  Questo  ultimo  ha  grande 
importanza,  perchè  è  un  indice  della  funzione  dell’atrio  destro  (v.  alla 
fine  del  Gap.  Ili  il  paragrafo  sul  polso  venoso).  In  genere  si  usa  riunire 
tutti  e  tre  i  tracciati  sullo  stesso  cilindro  (poligrafo  di  Knoll  o  di  Ma- 
ckenzie). 

Un  metodo  importantissimo  per  lo  studio  della  fisiopatologia  del 
cuore  è  quello  dell’ elettrocardiogramma.  Il  cuore  è  veramente  un  organo 
elettrico  e,  nella  sua  contrazione  peristaltica,  produce  variazioni  di  po¬ 
tenziale,  che  si  trasmettono  agli  arti.  Quando  si  deriva  la  corrente  car¬ 
diaco-muscolare  dagli  arti  di  un  animale  o  dell'uomo  e  si  registra 
acconciamente,  si  ottengono  curve,  da  cui  si  ricavano  dati  assai  interes¬ 
santi  per  giudicare  dallo  stato  del  cuore. 

L 'elettrocardiografo  consiste  in  un  galvanometro  a  corda  sensibilis¬ 
simo  (Einthoven):  un  filo  molto  sottile  è  teso  tra  i  due  poli  d’una  elet¬ 
trocalamita  e  quando  passa  una  corrente  in  questo  filo,  esso  si  sposta 
e  i  suoi  spostamenti,  con  uno  speciale  apparecchio  di  illuminazione, 
vengono  proiettati  sulla  carta  sensibile.  Quando  i  due  capi  del  filo 
del  galvanometro  son  congiunti,  mediante  elettrodi  impolarizzabili, 
con  due  arti  di  un  animale  o  di  un  uomo  si  ottengono  le  curve  sopra  ri¬ 
cordate  (elettrocardiogrammi). 
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Secondo  Einthoven,  si  distinguono  le  diverse  fasi  elettriche  della 
rivoluzione  cardiaca  con  le  lettere  P  Q  R  S  T  (v.  fìg.  12).  Non  si  hanno 
però  ancora  cognizioni  molto  sicure  sulla  corrispondenza  tra  queste 


variazioni  elettriche  e  i  movimenti  del  cuore,  tuttavia  è  certo  che  Tonda  P 
corrisponde  alla  contrazione  degli  atri,  il  gruppo  delle  onde  Q  E  8  T 
alla  sistole  dei  ventricoli,  il  tratto  T-P.  in  cui  la  differenza  potenziale 


Fig.  13.  —  Elettrocardiogramma  di  un  cuore  che  presenta  extrasistoli  (P  B) 

a  sinistra  il  ritmo  è  normale. 


Fig.  14.  —  Elettrocardiogramma  in  un  caso  d’insufficienza  mitralica 

con  fibrillazione  atriale  (///). 

scende  a  zero,  o  in  cui  si  manifesta  una  piccola  onda  accessoria,  alla 
diastole  ventricolare  e  alTintervallo  passivo  del  cuore. 

Per  mezzo  delT elettrocardiografo  si  mettono  bene  in  evidenza 
specialmente  i  disturbi  dell’ eccitabilità  e  della  conduttività  del  cuore. 
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come,  per  esempio,  il  così  detto  blocco  del  cuore  (dissociazione  auri-- 
colo- ventricolare)  le  fibrillazioni  degli  atri,  le  extrasistoli,  ecc.  (v.  fìg.  13 
e  14). 

Mezzi  più  semplici,  che  stanno  a  disposizione  d’ogni  medico  per  rico¬ 
noscere  le  condizioni  del  cuore  ammalato,  sono  ¥  ispezione,  la  palpazione , 
la  percussione ,  ¥  ascoltazione. 

Con  ¥  ispezione  si  imo  determinare  il  luogo  e  l'intensità  dell5  ictus 
cardiaco,  la  presenza  o  no  di  altri  movimenti  della  parete  del  torace, 
dipendenti  dalle  pulsazioni  del  cuore.  La  palpazione  serve  per  confer¬ 
mare  i  dati  raccolti  nell'  ispezione,  e  per  precisare  ancora  meglio  la 
forza  dell’urto  della  punta  e  il  numero  delle  pulsazioni,  e  per  consta¬ 
tare  se  ci  siano  vibrazioni  o  tremiti  anormali.  Con  la  percussione  poi 
si  determina  l’aia  dell’  ottusità  cardiaca,  e  ciò  ha  una  importanza 
massima,  per  giudicare,  se  i  limiti  del  cuore  siano  o  no  normali  e  stabi¬ 
lire  così,  se  vi  è  o  no  ipertrofìa.  Infine  ¥  ascoltazione  serve  a  raccogliere 
dati  importantissimi,  per  riguardo  allo  stato  degli  apparecchi  valvo¬ 
lari  del  cuore,  a  seconda  che  i  toni  sono  indeboliti  o  rinforzati  o  modi¬ 
ficati  di  timbro  o  sono  sostituiti  dai  cosidetti  soffi  o  da  altri  rumori. 
L’ascoltazione  si  fa,  o  direttamente,  applicando  l’orecchio  sulla  parete 
toracica,  o  per  mezzo  di  apparecchi  acustici,  quali  lo  stetoscopio  o  il 
fonendoscopio. 

Eecentemente  si  sono  usati  anche  gli  apparecchi  di  Eòntgen  per 
la  visione  diretta  dei  movimenti  del  cuore,  e  per  la  delimitazione  esatta 
del  suo  volume. 


III.  —  Disturbi  cronotropi. 

nell’uomo  adulto  e  sano  il  numero  dei  battiti  del  cuore  è  di  circa 
72  al  minuto;  nella  donna  di  circa  80.  Si  hanno  variazioni  fisiologiche 
a  seconda  dell’età  (aumento  del  ritmo  nell’infanzia,  diminuzione  nella 
vecchiaia)  e  di  diverse  condizioni  dell’organismo  (bevande  o  cibi  caldi, 
eccitanti,  lavoro  muscolare,  sonno  o  veglia).  Quando  si  superano  i  li» 
miti  fisiologici,  si  parla  di  tachicardia  (affrettamento  del  ritmo)  o  di 
bradicardia  (rallentamento  del  ritmo). 

Le  variazioni  patologiche  della  frequenza  del  ritmo  si  possono 
avere  pel?  influenze  nervose  extracardiache  o  per  modificazioni  della 
funzione  dei  centri  automatici  intracardiaci,  o  infine  per  influenze 
complesse,  che  agiscono  su  tutti  e  due  questi  meccanismi. 

1.  Variazioni  della  frequenza  del  ritmo  per  influenze  extracardiache. 

Si  tratta  di  azioni  dirette  o  riflesse  sui  nervi  acceleratori  o  inibitori 
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del  cuore.  Sperimentalmente  si  possono  produrre  con  grande  facilità. 
La  tachicardia  si  provoca,  o  eccitando  il  simpatico  o  tagliando  ambe¬ 
due  i  vaghi  ad  un  animale. 

.Nel  primo  caso  si  ha  un’accelerazione  del  ritmo,  che  può  variare 
dal  7  al  70  per  cento  del  numero  dei  battiti,  prima  della  stimolazione. 
Il  massimo  dell’accelerazione  non  aumenta,  quando  si  stimolino  nello 
stesso  tempo  gli  acceleratori  da  ambo  le  parti.  Quando  cessa  lo  stimolo 
che  agisce  sui  nervi  acceleranti,  l’effetto  persiste  ancora  per  un  po’ 
di  tempo:  questo  effetto  postumo  è  assai  più  persistente  per  questi 
nervi  acceleranti,  che  non  per  il  vago. 

La  tachicardia,  che  si  osserva  per  azione  dell’atropina,  è  pure  di 
origine  vagale,  perchè  l’atropina  paralizza  le  estremità  intracardiache 
delle  fibre  del  vago  e  in  tal  modo  viene  ad  essere  abolita  l’azione  mode¬ 
ratrice  di  questo  nervo  sul  cuore. 

La  bradicardia  si  ottiene  con  l’eccitazione  del  vago,  usando  cor¬ 
renti  di  modica  intensità.  Correnti  più  forti  producono  un  arresto  com¬ 
pleto  del  cuore,  che  può  durare  per  qualche  secondò,  ma  raramente 
più  di  un  minuto;  poi  ritorna  un  ritmo  lento,  che  a  poco  a  poco  si  af¬ 
fretta.  Quest’azione  inibitoria  si  verifica  certamente  anche  nell’uomo. 
In  un  decapitato,  in  cui  l’atrio  destro  si  contraeva  ritmicamente,  Henle 
produsse,  stimolando  il  vago,  una  sospensione  di  queste  contrazioni. 
In  alcuni  animali  (cane,  cavallo)  si  trovano  differenze  quantitative 
di  effetto  sul  cuore,  tra  il  nervo  vago  sinistro  e  il  destro,  e  quest’ultimo 
è  in  genere  più  attivo  (Arloing,  Tripier).  Però,  qualunque  sia  la  natura 
dello  stimolo  che  agisce  sul  vago,  ci  vuol  un  pio’  di  tempo  (tempo  di 
latenza  nell'eccitamento  del  vago),  prima  che  si  manifesti  la  bradicardia. 

Modificazioni  del  ritmo  cardiaco  per  via  riflessa  si  hanno  nei  se¬ 
guenti  casi.  L’eccitamento  centripeto  dei  rami  polmonari  del  vago,  come 
pure  del  laringeo  superiore  e  del  laringeo  inferiore,  possono  far  rallen¬ 
tare  le  pulsazioni  del  cuore.  Un  gonfiamento  forzato  dei  polmoni,  come 
anche  l'aumento  della  pressione  intrabronchiale,  che  si  verifica  nel  par¬ 
lare  ad  alta  voce,  nel  cantare  e  nel  tossire,  provocano  invece  tachi¬ 
cardia,  che  negli  animali  scompare  dopo  la  sezione  dei  vaghi.  L’ecci¬ 
tamento  della  mucosa  bronchiale,,  per  mezzo  di  sostanze  irritanti, 
produce  brachicardia  per  via  riflessa. 

Eccitando  il  simpatico  addominale,  si  hanno  azioni  riflesse  sul  vago, 
e  per  questa  via  si  può  giungere  fino  alla  cessazione  dei  battiti  cardiaci. 
Anche  la  stimolazione  degli  splacnici  determina  un  rallentamento 
del  ritmo  cardiaco  (Asp).  E  per  questa  ragione  hanno  lo  stesso  effetto 
il  gonfiamento  dello  stomaco,  le  irritazioni  della  vescica  biliare  e  dei 
bacinetti  renali. 
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Anche  i  nervi  sensitivi* hanno  un  duplice  effetto  sul  ritmo  cardiaco: 
o  accelerano  o  lo  rallentano.  L’eccitamento  di  questi  nervi  influisce, 
nolto  probabilmente  per  via  riflessa,  sui  nervi  del  cuore.  Per  azione 
li  stimoli  intensi  prevale  l’opera  dei  nervi  inibitori  sugli  acceleratori 

A 

lei  cuore  (Simonowsky). 

Il  trigemino  ha,  fra  i  vari  nervi  sensitivi,  un’importante  azione 
mi  cuore  (Dogliel,  Frank,  Kratschmer).  Bastano  leggiere  sensazioni 
li  dolore,  che  partano  da  un  ramo  del  trigemino,  per  provocare  una  tachi¬ 
cardia,  mentre  se  la  sensazione  dolorifica  è  intensa,  abbiamo  l’effetto 
)pposto,  la  bradicardia.  Persistenti  e  ripetute  sensazioni  di  dolore 
possono  influire  in  modo  fatale  sull’azione  del  cuore. 

Anche  le  condizioni  della  psiche  possono  influire  sulla  frequenza 
lei  battiti  cardiaci;  queste  azioni  sono  esercitate  dal  cervello  sui  centri 
lei  nervi  cardiaci,  ma  non  dimostrano  certamente,  che  l’attività  car¬ 
diaca  sia  sottoposta  all’influsso  della  volontà. 

Ma  Tarchanoff  osservò  uno  studente  di  medicina,  in  condizioni 
psichiche  e  respiratorie  normali,  il  quale  era  capace  di  aumentare 
o  diminuire  la  frequenza  dei  battiti  cardiaci,  a  volontà.  Il  Lustig  co¬ 
nobbe  a  Vienna  nel  1882  un  collega,  il  clott.  Salomè  di  Pietroburgo, 
al  quale  riusciva,  a  volontà,  il  medesimo  fenomeno. 

Sotto  l’influsso  di  stimoli  di  varia  intensità,  che  agiscano  su  deter¬ 
minati  punti  della  zona  motrice  della  corteccia  cerebrale,  si  ottengono 
turbamenti  nella  frequenza  della  contrazione  del  cuore. 

Stimolando  fortemente  la  parti  più  profonde  del  corpo  quadrige¬ 
mino  o  il  nucleo  caudato  o  il  lentiforme ,  si  ha  la  bradicardia  (Danilew- 
sky).  Anche  nel  l'asfissia  si  verificano  disturbi  di  ritmo  cardiaco,  dipen¬ 
denti  da  eccitamenti  dei  vasomotori  o  dei  nervi  inibitori  del  cuore,  o 
dall’alterata  nutrizione  delle  fibre  muscolari  del  cuore.  Anche  le  oscil¬ 
lazioni  nella  pressione  del  sangue  influiscono  sul  ritmo  cardiaco,  sia  acce¬ 
lerandolo,  sia  rallentandolo. 

Quando  la  pressione  sanguigna  aumenta  rapidamente,  vengono 
eccitati  i  nervi  inibitori  (vago)  e  gli  acceleratori  del  cuore.  Secondo  la 
prevalenza  dell’uno  o  dell’altro  apparato  nervoso,  prevale  la  bradi¬ 
cardia  o  la  tachicardia. 

Gli  esperimenti  intorno  all’influenza  della  pressione  sanguigna 
sul  ritmo  cardiaco  si  fanno  sugli  animali,  sottraendo  il  cuore  all  azione 
del  sistema  nervoso  centrale,  o  lasciandolo  in  unione  con  tutti  i  suoi 

nervi. 

Ma  i  risultati  di  questi  esperimenti  sugli  animali  non  si  possono 
senz’altro  riferire  al  cuore  malato  dell’uomo.  In  questo,  all  aumento 
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della  pressione  sanguigna,  il  cuore  risponde,  il  più  delle  volte,  con  un 
aumento  di  frequenza  del  ritmo,  piuttosto  che  con  un  rallentamento; 
se  gli  ostacoli  nel  sistema  vascolare  divengono  piccolissimi,  allora  ì 
battiti  cardiaci  diminuiscono  nella  frequenza,  piuttosto  che  accelerare. 

Inoltre,  sempre  per  ragioni  nervose,  la  tachicardia  si  presenta 
nell’uomo: 

in  alcune  nevrosi  del  cuore,  come  per  esempio  nella  malattia 
del  Basedow,  in  cui  si  sono  osservate  talvolta  fino  a  240  contrazioni 
al  minuto; 

quando  venga  alterato,  per  molteplici  cause  (tumori,  degene¬ 
razioni  di  varia  natura),  il  nervo  vago-  al  collo; 
durante  intensi  dolori  (doglie  del  parto); 

in  alcune  psicosi  accompagnate  da  eccitamenti,  e  nei  maniaci; 
quando  vi  sono  ostacoli  intensi  nella  circolazione  del  sangue. 

Invece  si  ha  bradicardia: 

negli  stati  vagotonici  costituzionali  e  negli  stati  simpatico¬ 
astenici  (ipotiroidismo,  iposurrenalismo); 

nelle  lesioni  di  varia  natura  del  sistema  nervoso  centrale  che  in¬ 
teressano  il  midollo  allungato; 

nella  malinconia  e  in  altre  psicosi  deprimenti; 
in  casi  di  grandi  raccolte  liquide  nelle  cavità  del  corpo,  che' 
svuotate,  tolgono  di  mezzo  un  ostacolo  circolatorio. 

2.  Variazioni  della  frequenza  del  ritmo  per  azioni ,  che  si  esercitano 
sul  centro  dell’automatismo.  —  Questi  disturbi  si  potrebbero  chiamare 
cronotropi-hadmotropi,  perchè  essenzialmente  consistono  in  variazioni 
dell’eccitabilità  del  centro  suddetto. 

Negli  esperimenti  sugli  animali  si  possono  distinguere  dai  disturbi 
cronotropi  di  origine  extracardiaca,  perchè  si  verificano  nel  cuore  isolato. 

In  questa  categoria  vanno  anzitutto  notate  le  variazioni  del  ritmo 
prodotte  dalla  temperatura,  e  a  questo  proposito  si  veda  quanto  abbiamo 
esposto  a  pag.  135  e  seg.  di  questo  volume.  Qui  ripeteremo  soltanto,  che 
l’aumento  della  temperatura  è  accompagnato  da  affrettamento  del  ritmo, 
la  diminuzione  da  rallentamento. 

Una  forma  di  tachicardia,  che  secondo  alcuni  (Mackenzie)  do¬ 
vrebbe  rientrare  in  questo  gruppo,  è  la  tachicardia  parossistica ,  che  con¬ 
siste  in  un  acceleramento  assai  grande  (da  150  a  300  pulsazioni  al  mi¬ 
nuto)  del  ritmo  cardiaco.  Questo  disturbo  compare  ad  accessi  di  varia 
durata  (da  pochi  minuti  ad  alcune  ore),  si  inizia  bruscamente  e  brusca¬ 
mente  cessa.  Si  riscontra  in  individui  nervosi  ed  emotivi,  talvolta 
per  cause  tossiche  od  infettive  o  per  molta  altre  ragioni.  Il  suo  mecca- 
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àsino  patogenetico  consisterebbe  in  un’esagerata  eccitabilità  del 
entro  automatico,  per  cui  si  avrebbe  un  initerrotto  succedersi  di  extra- 
istoli.  Ciò  sarebbe  dimostrato,  oltre  che  da  esperimenti  sui  cani  con 
a  legatura  delle  coronarie  (Lewis),  dal  fatto,  che,  nell’accesso,  il  numero 
Ielle  pulsazioni  è  sempre  un  multiplo  delle  pulsazioni  normali.  Se- 
ondo  altri  però,  la  tachicardia  parossistica  sarebbe  sempre  di  ori¬ 
gine  extracardiaca,  e  dipenderebbe  da  uno  stato  eccitatorio  dell’ac- 
elerante. 

3.  Variazioni  della  frequenza  del  ritmo  per  cause  complesse ,  che  pro¬ 
babilmente  agiscono  sia  sulla  innervazione  extracardiaca ,  sia  sul  sistema 
ntracardiacm .  —  Si  tratta  di  fattori  farmacologici  o  tossici,  che  agi- 
cono  sui  centri  cardiaci  o  sulle  cellule  gangliari,  o  sugli  apparecchi 
Li  conduzione,  o  infine  anche  sulle  fibre  contrattili.  Di  molte  sostanze 
'armaeoi ogiche,  che  agiscono  sul  cuore,  affrettandone  o  rallentandone 
1  ritmo  (alcaloidi,  glucosidi,  ioni  inorganici),  la  funzione  è  incerta  od 
>scura,  nè  a  sufficienza  la  rischiarano  gli  esperimenti  sul  cuore  isolato. 
Senza  entrare  in  tali  questioni  farmacologiche,  ricorderemo,  che, 
nentre  i  cardiocinetici  del  gruppo  della  digitale  e  dello  strofanto,  gli 
astratti  di  veratro  verde,  la  morfina  ad  alte  dosi,  i  ioni  di  calcio  e  di 
lario  rallentano  il  ritmo,  la  caffeina,  l’alcool  a  piccole  dosi,  la  canfora 
ioni  di  potassio  a  piccole  dosi  (Bottazzi)  e  di  cesio  (Scaffidi)  affret¬ 
tano  il  ritmo. 

Oltre  a  ciò  si  osserva  bradicardia  nei  seguenti  casi: 

in  alcune  malattie  del  ricambio  materiale,  che  producono  un 
accumulo  nell’organismo  di  sostanze  tossiche,  come  sarebbero  gli  acidi 
biliari  (itterizia),  l’acido  lattico,  le  autointossicazioni  di  varia  origine, 
3pecialmente  bacteriche; 

nell’avvelenamento  cronico  per  piombo  e  nell’alcoolismo  cronico; 
nelle  malattie  infettive  (tifo,  risipola,  reumatismo)  nel  periodo 
dell’epicrisi  o  convalescenza,  o  tavolta  nella  polmonite  fibrinosa  du¬ 
rante  la  febbre  forte. 

IY.  —  Disturbi  badmotropi. 

Come  si  è  visto,  comprendiamo  con  questo  nome  i  disturbi  dell  ec¬ 
citabilità  o  nel  senso,  che  sia  irregolare  il  ritmo,  che  pur  si  sprigiona 
nei  suoi  luoghi  normali  di  origine,  ovvero  che  si  abbia  1  insorgenza  di 
stimoli  eterotipi  in  varie  parti  della  parete  cardiaca. 

In  questa  categoria  rientrano  tre  gruppi  delle  aritmie ,  classi¬ 
ficate  secondo  Hering. 
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1.  Ritmo  di  origine  normale,  ma  irregolare  per  la  sequenza  dei  battiti. 
—  Le  onde  di  eccitazione  seguitano,  ad  originarsi  nel  nodo  principale 
di  Keith  e  Flack,  ma  si  susseguono  ad  intervalli  diversi. 

Si  può  avere  così  un  ritmo  periodico  caratterizzato  da  questo, 
che  la  contrazioni  cardiache  si  succedono  a  gruppi,  separati  tra  loro 
da  pause  più  o  meno  lunghe.  Luciani  ha  ottenuto  questi  gruppi  perio¬ 
dici  (v.  fìg.  15),  legando  a  diverse  altezze,  attorno  ad  ima  cannula-,  le 
orecchiette  del  cuore  di  rana  isolato,  e  Bottazzi  osservò  lo  stesso  feno¬ 
meno  nel  cuore  embrionale  di  pollo,  mediante  il  pizzicamento  dell’ap¬ 
parecchio  seno-atriale.  Qualche  volta,  invece  di  gruppi  di  contrazioni 
separate  da  pause,  di  ottengono  gruppi  di  pulsazioni  più  frequenti, 
separati  da  intervalli  di  contrazioni  più  rare.  Secondo  Fano  e  Bottazzi, 


Fig.  15.  —  Ritmo  periodico  di  un  cuore  di  rana  legato  negli  atrii, 
2  mm .  sopra  il  solco  atrio  ventricolare  (Luciani). 


questi  fenomeni  si  possono  osservare  anche  in  cuori  embrionali,  negli 
ultimi  periodi  della  loro  vita,  secondo  Bossbach  e  Langendorf,  anche 
durante  l’asfissia,  e  in  certi  avvelenamenti. 

Il  ritmo  a  gruppi  si  può  riscontrare  anche  sull’uomo,  in  quelle 
forme  di  polso,  che  si  chiamano  polso  bigemino ,  trigemino ,  quadrige¬ 
mino.  Per  alcuni  iterò  il  bigeminismo  rientra  nel  caso  delle  aritmie 
da  extrasistoli  (Riegei). 

Un’altra  forma  di  questo  tipo  è  l'aritmia  respiratoria ,  nella  quale  il 
polso  è  più  frequente  nell’inspirazione  e  più  raro  nell’espirazione- 
Tale  artimia  si  riscontra  nei  nevrastenici  e  nei  convalescneti  e  va  ri¬ 
ferita  a  modificazioni  dell’eccitabilità  del  cuore  sotto  influssi  del  vago. 

2.  Ritmi  di  origine  anomala.  —  Come  già  si  è  accennato,  tutto  quanto 
l’apparato  specifico  può  diventar  sede  di  stimoli  eterotopi,  sia  per  man¬ 
canza  di  funzione  del  centro  superiore  o  per  il  suo  isolamento  in  conse¬ 
guenza  di  una  interruzione  nella  conduzione  nqrmale,  sia  infine  per  un 
anomalo  stato  di  ipereccitabilità  del  miocardio,  per  cui  si  generino 
stimoli  in  parti  diverse.  Si  parla  allora  anche  di  un  ritorno  dell'auto¬ 
matismo. 
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Le  cause  di  ciò  possono  essere  varie  e  quindi  la  constatazione  di 
preste  anomalie  funzionali  del  cuore  può  avere  un  assai  diverso  signi' 
reato  diagnostico  e  pronostico. 

a)  Extrasistoli.  —  Si  è  già  visto  a  pag.  242  come  si  producono 
sperimentalmente  le  extrasistoli  rei  cuore  posto  allo  scoperto.  Nelli-. 


Fig. 


16.  —  Curve  contemporanee  del  polso  della  giugulare  e  della  radiale  con  extra- 
sistoli  (da  Mackenzie). 


dentico  modo  si  verificano  nell’uomo  in  varie  condizioni  morbose,  e 
costituiscono  una  delle  forme  più  frequenti  d’aritmia,  le  quali  sono  tal¬ 
volta  l’espressione  d  firn ‘aumentata  eccitabilità  nervosa,  o  di  fatti  tossici 
(abuso  di  tabacco  o  di  caffè),  e  non  hanno  base  anatomica,  quindi  il 


Fig.  17.  —  Sfigmogramma  con  una  extrasistole  ottenuto  da  un  giovane  aviatore 
perfettamente  sano.  L’extrasistole  è  seguita  dalla  pausa  compensatoria  (da 

Galeotti). 

'  “V 

loro  significato  pronostico  non  ha  alcuna  gravità.  Altre  volte  invece 
sono  un  sintomo  concomitante  di  malattie  organiche  del  cuore  e  co¬ 
stituiscono  un  segno  di  grande  importanza. 

Le  aritmie  da  extrasistole  si  riconoscono  assai  bene  negli  sfigmo¬ 
grammi  e  negli  elettrocardiogrammi  (v.  tig.  13). 

A  seconda  del  luogo  di  produzione  le  extrasistoli  si  distinguono 
in  atriali  (assai  rare  nell'uomo),  ventricolari  (che  sono  le  più  frequenti) 

i 

e  atnoventricolari. 

b)  Aritmia  perpetua  (Hering).  nella  quale  il  ritmo  e  1  intensità 
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della  contrazione  di  ogni  singola  pulsazione  sono  differenti.  Inoltre 
si  interpongono  frequentemente  estrasistoli  e  contrazioni  frustro, 
e  secondo  Winterberg  e  Rethberger  vi  è  anche  fibrillazione  auricolare. 
Queste  aritmie  si  riscontarno  nei  vizi  di  cuore  e  specialmente,  nella 
stenosi  mitrai ica,  nelle  miocarditi,  negli  avvelenamenti  per  digitale > 

V.  —  Disturbi  dromotropi.  % 

Si  chiamano  disturbi  dromotropi ,  come  sopra  si  è  detto,  quelli  che  con¬ 
sistono  in  anomalie  della  conduzione  dello  stimolo.  Si  hanno  così  altre 
aritmie  che  in  questi  ultimi  anni  sono  state  assai  minutamente  studiate, 
sia  tenendo  conto  del  polso  venoso  alla  giugulare,  sia  con  l’elettrocar- 
diografo.  Le  principali  anomalie  di  conduzione  sono  quelle,  che  hanno 
luogo  nel  fascio  di  His,  e  producono  una  completa  od  incompleta 
separazione  funzionale  fra  gli  atri  e  i  ventricoli,  a  cui  si  dà  il  nome 
di  blocco  del  cuore. 

1.  Il  blocco  del  cuore  fu  dapprima  studiato  sperimentalmente  negli 
animali  da  Gaskell,  Engelmann  e  Fano,  il  quale  ultimo  lo  provoco 
sovratutto  nel  cuore  embrionale.  Altri  esperimenti  dimostrarono  poi 
che  il  taglio  o  la  compressione  (Erlanger,  Hering)  del  fascio  di  His  dà 
luogo  ai  fenomeni  del  blocco,  mentre  le  osservazioni  anatomo-patolo- 
giche  fecero  vedere,  che,  nei  casi  in  cui  era  stato  osservato  in  vita 
(sovratutto  mediante  l’elettrocardiografo)  il  blocco  del  cuore,  si  tro¬ 
vavano  lesioni  degenerative  o  sclerotiche  del  fascio  di  His. 

Il  blocco  del  cuore  può  esser  completo  o  parziale.  Nel  primo  case 
la  trasmissione  atrio  ventricolare  dello  stimolo  è  intieramente  soppressa 
Allora  l’atrio  continua  a  funzionare  sotto  lo  stimolo  proveniente  da] 
nodo  di  Keith  e  Flack,  il  ventricolo  invece  è  governato  dal  nodo  d: 
Tawara  ( centro  secondario)  o  del  punto  del  fascio  che  sta  immediatamente 
al  disotto  dell '  interrruzione  ( centro  terziario).  E  poiché  il  numero 
degli  stimoli,  cui  dòn  luogo  questi  centri,  è  molto  minore,  si  ha  una  bradi 
cardia  ventricolare  ed  un  polso  raro  (28-30  pulsazioni).  Quando  a  queste 
tipo  eli  polso  raro  si  associano  dei  fenomeni  nervosi  (diversi  per  inten 
sita  secondo  i  casi)  si  parla  di  sindrome  di  Adams-Stockes. 

Nel  blocco  parziale  non  vi  è  intiera  sospensione  della  conduzione 

atrio- ventrieoi  are,  ma  solo  una  difficoltà  di  questa  conduzione.  Allora 

solo  eli  quando  in  quando,  manca  una  pulsazione  ventricolare.  Owere 

avviene  così,  che  l’intervallo  tra  contrazione  dell’atrio  e  contrazione 

\ 

del  ventricolo  (tempuscolo  del  passaggio  dello  stimolo  nel  fascio  d 
His)  diviene  di  sistole  in  sistole  sempre  più  lungo,  finché  una  con  tra 
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sione  ventricolare  viene  a  sparire,  poi  ricompare  un  intervallo  più 
Dreve  e  via  di  nuovo. 

Per  riguardo  alla  patogenesi  del  blocco  del  cuore  ricorderemo 
incora,  che,  a  tutte  le  forme  degenerative  e  sclerotiche  del  fascio  di 
His,  vanno  aggiunte  lesioni  d’altra  natura,  arteriosclerosi  dell’arteria 
ìutritizia  propria  del  fascio,  tumori,  ulcerazioni,  gomme  sifilitiche, 
lepositi  di  acido  urico  (La  Franca). 

Anche  l’innervazione  extracardiaca  può  influenzare  la  conduzione 
fello  stimolo  fra  atri  e  ventricoli.  In  seguito  all’eccitazione  del  vago 
Laskell  osservò  una  sospensione  dell’onda  di  contrazione  da  una  re¬ 
gione  all’altra  del  cuore,  e  Williams  constatò  un  ritmo  di  battiti 
più  frequenti  nell’atrio  che  nel  ventricolo.  Paulow,  in  alcuni  esperimenti 
ài  stimolazione  dei  nervi  acceleranti  del  cuore,  vide  che  il  ritmo  degli 
atri  si  faceva  più  rapido,  mentre  quello  dei  ventricoli  restava  normale. 
Anche  nell’uomo  sono  stati  descritti  casi  di  blocco  del  cuore  di  origine 
vagale  (Calabrese). 

La  difficoltà  o  l’impossibilità  di  trasmissione  dello  stimolo  può 
determinarsi  anche  nell’una  o  nell’altra  delle  branche  del  fascio  di  His 
o  anche  nelle  sue  ramificazioni.  La  possibilità  di  tali  disturbi  può  essere 
messa  in  evidenza  con  l’esame  elettrocardiografico  e  difatti  Eppinger 
e  Eothberger,  tagliando  or  la  branca  destra  ed  or  la  sinistra,  hanno 
ottenuto  elettrocardiogrammi  in  cui  nel  secondo  caso  l’ onda  R  era 
invertita.  Eppinger  e  Stoerk,  Einthoven,  Lewis,  La  Franca  e  Castellino 
hanno  potuto  diagnosticare  in  vita,  nell’uomo,  certe  lesioni  in  una  delle 
branche. 

2.  Emisistolia.  —  La  contrazione  della  metà  destra  e  sinistra  del 
cuore  avviene  con  un  intervallo  tanto  piccolo,  che  si  può  dire  essere 
le  due  sistoli  sinergiche.  In  condizioni  patologiche  può  aversi  una  vera 
mancanza  di  contemporaneità,  e  a  ciò  si  dà  il  nome  di  emisistolia. 

Questo  fatto  è  conosciuto  da  molto  tempo  e  fu  studiato  sperimen¬ 
talmente  con  la  legatura  delle  arterie  coronarie,  con  l’avvelenamento 
da  elleboro  e  da  digitale  (Knell),  nell’asfissia. 

Dopo  la  legatura  o  anche  durante  la  compressione  defl’una  o  del¬ 
l’altra  arteria  coronaria  si  possono  constatare  irregolarità  di  contrazione 
dei  ventricoli,  contrazioni  fibrillari,  vermiformi,  peristaltiche  di  alcuni 
gruppi  di  fibre,  cessazioni  delle  contrazioni  di  una  parte  del  cuore, 
mentre  l’altra  seguita  a  pulsare.  La  dissociazione  è  talvolta  nel  senso  lon¬ 
gitudinale,  si  ha  cioè  asincronia  fra  la  parte  destra  e  la  sinistra  del  cuore, 
talvolta  è  nel  senso  trasversale,  cioè  non  vi  è  corrispondenza  fra  le  con¬ 
trazioni  degli  atrii  e  le  contrazioni  dei  ventricoli.  Secondo  Lukianow, 


Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  II.  —  17. 
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queste  dissociazioni  sono  ritmiche ,  quando  in  una  parte  del  cuore 
deviano  dalla  norma  solo  il  numero  e  la  sequenza  delle  pulsazioni, 
o  dinamiche ,  quando  varia  parzialmente  l’energia  della  contrazione. 

Nell’uomo  fu  osservata  Yemisistolia  eterocronica  dal  Charcelay, 
dal  Leyden,  dal  Bozzolo,  la  quale  sconsiste  nella  non  contemporanea 
contrazione  dei  due  ventricoli,  e  poi  l’ emisistolia  intermittente  (Leyden? 
Malbranc),  nella  quale,  durante  un  certo  periodo,  i  ventricoli  sono  sin¬ 
cronici  e  in  un  altro  tempo  non  è  attivo  che  il  ventricolo  destro.  Questo 
disturbo  funzionale  si  osserva  in  alcuni  vizi  cardiaci  (insufficienza 
della  bicuspidale,  ipertrofìa  e  dilatazione  del  ventricolo  destro).  Più 
recentemente  anche  la  conoscenza  delle  emisistolie  fu  ampliata  e  resa 
più  sicura  per  mezzo  deH’elettrocardiografo  e  così  si  potè  riaffermare 
l’idea,  che  si  tratti  veramente  di  disturbi  di  conduzione  dello  stimolo. 

3.  Disturbi  badmotropi-dromotropi  si  possono  anche  verificare  e 
consistono  in  anomalie  contemporanee  dell’eccitabilità  e  della  condu¬ 
zione.  Il  più  importante  fra  questi  è  la  cosidetta  fibrillazione  degli  atrii, 
caratterizzata  da  questo,  che  le  pareti  atriali  divengono  sede  di  affret¬ 
tati,  incoordinati,  inefficaci  stimoli  e  movimenti,  i  quali  non  sono 
trasmessi  al  ventricolo,  che  conserva  un  ritmo  proprio.  Questa 
anomalia  meglio  di  tutto  si  mette  in  evidenza  con  l’elettrocardiografo 
(v.  fìg.  14)  ove,  invece  dell’onda  auricolare  unica  (P),  si  vedono  tante 
piccole  oscillazioni:  essa  appare  anche  nei  tracciati  della  giugulare, 
ove,  pure  con  piccole  oscillazioni,  è  sostituita  1’  onda  a.  Si  può  os- 

f- 

servare  in  diversi  stati  morbosi,  insieme  alla  tachicardia  parossistica, 
nelle  lesioni  delle  coronarie,  ecc. 

Sperimentalmente  la  fibrillazione  auricolare  viene  ottenuta  per 
mezzo  della  stimolazione  faradica  del  cuore. 

Con  stimolazioni  faradiche  più  forti,  applicate  direttamente 
sul  cuore  degli  animali  allo  scoperto  o  anche  sulla  parete  toracica,  si 
produce  il  cosidetto  delirium  cordis  (Ludwig  e  Hoffa),  che  consiste  in 
contrazioni  delle  pareti  cardiache,  irregolari  per  i  punti  di  origine  e 
per  la  loro  diffusione;  anche  la  funzione  motoria  del  cuore  è  interamente 
alterata. 

Il  delirium  cordis ,  per  i  sostenitori  della  teorian-eurogena,  dipen¬ 
derebbe  da  lesioni  del  cosidetto  centro  coordinatore  del  cuore,  (Kro- 
necker,  Schmey,  Lée  e  Gley),  che  risiederebbe  nel  terzo  superiore  del 
setto  ventricolare,  mentre  i  miogenisti  ne  ripongono  la  causa  nell’  azione 
diretta  sulla  muscolatura  (William). 

Questi  esperimenti  sconsigliano  l’applicazione  di  correnti  indotte 
sulla  regione  cardiaca  nell’uomo  (Tigerstedt). 
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4.  Alterazioni  nel  carattere  della  contrazione  cardiaca.  —  Anche 
pieste  dipendono  da  anomalie  nella  propagazione  deireccitamento 
>  si  manifestano  con  rapporti  anormali  di  tempo  tra  i  singoli  elementi 
li  una  rivoluzione  cardiaca. 

Possono  essere  anche  esse  provocate  dall’innervazione  extracar- 
liaca  e  così  ricorderemo,  che  l’eccitamento  del  vago  produce  disturbi 
Iromotropi  negativi,  poiché  ritarda  la  conduzione  dello  stimolo  da  un 
legmento  all’altro  del  cuore,  mentre  questa  conduzione  è  facilitata 
3er  l’eccitamento  del  simpatico. 

E  così,  stimolando  il  vago  con  stimolo  di  tale  intensità,  da  produrre 
m  rallentamento,  ma  non  la  sospensione  dell’attività  cardiaca,  si  osserva 
ìhe  tanto  la  diastole  (o  l’intervallo  passivo),  quanto  la  sistole  hanno  una 
furata  più  lunga  del  solito  (Klug);  però  l’aumento  della  durata  è  più 
iccentuato  nell’intervallo  passivo  (Frey).  Con  l’eccitamento  dei  nervi 
acceleranti  del  cuore  si  accorciano  in  durata  tanto  la  sistole,  quanto 
i’intervallo  passivo,  però  quest’ultimo  in  grado  maggiore  (Baxt). 

Nell’aumento  di  frequenza  delle  pulsazioni  cardiache,  in  seguito 
ad  un  lavoro  muscolare  eccessivo,  è  l’intervallo  passivo  che  si  accorcia, 
mentre  la  durata  della  sistole  rimane  meravigliosamente  costante 
(Thurston,  Stockmann). 

Un  interessante  disturbo  funzionale  del  cuore,  che  pur  riguarda 
il  carattere  delle  contrazioni,  è  Y  embr  io  cardia. 

Questa  è  caratterizzata  dal  fatto  che,  come  nel  feto,  1  due  toni 
sono  eguali  per  intensità  e  timbro,  e  le  due  pause  si  eguagliano  per  du¬ 
rata  (Huchard).  Si  ha  così  come  il  rumore  di  tic-tac  dell’orologio  o 
del  metronomo.  Spesso,  ma.  non  sempre,  vi  è  contemporaneamente 
tachicardia  (fino  a  160  battiti  al  minuto).  L’embriocardia  si  riscontra 
in  alcune  malattie  infettive  (tifo  addominale),  talora  nelle  affezion 
croniche  del  cuore  in  qualche  avvelenamento. 

La  genesi  dell’embriocardia  è  ancora  incerta,  ma  si  può  credere 
che  dipenda  da  un  eccitamento  dell'ansa  di  Yieussen,  che  fa  parte 
del  sistema  accelerante  del  cuore. 

Altre  modificazioni  nei  tempuscoli  della  rivoluzione  cardiaca 
si  hanno: 

per  variazioni  profonde  della  temperatura  del  cuore; 

per  azione  di  certi  veleni; 

per  degenerazione  grassa  del  miocardio. 

L’influenza  della  temperatura  nella  forma  della  contrazione  del 
cuore  è  stata  studiata  da  vari  fisiologi  (Cyon,  Bowditch,  Kronecker, 
Ludwig,  Engelmann). 
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Cyon  per  il  primo  osservò,  che  con  rabbassarsi  della  temperatura, 
l’onda  di  contrazione  si  allarga,  mentre  rinnalzamento  della  tempe¬ 
ratura  provoca  un  accorciamento  delle  sistoli. 

Burdon,  Sanderson  e  Page  danno  le  seguenti  cifre,  per  le  modi¬ 
ficazioni  della  durata  delle  sistoli  nel  cuore  di  rana,  a  diverse  temperature; 


Temperatura 

Durata  della  sistole 
in  secondi 

27° 

0”,9 

24o 

1”,0 

21 

l’>,3 

18= 

1”,6 

150 

1”,9 

12° 

2”,1 

Fig.  18.  —  Forma  de] l’onda  di  contrazione  del  cuore  di  emys 
a  diverse  temperature.  Il  tempo  è  segnato  in  secondi. 

Più  recentemente,  dalle  rierche  di  Galeotti  e  Piccinini  è  risultato, 
che,  a  basse  temperature,  si  allungano  le  sistoli  e  il  periodo  di  riposo 
del  cuore,  e  poi,  quando  la  temperatura  si  innalza,  si  accorciano  questi 
tempuscoli,  fino  a  che  l’intervallo  passivo  quasi  sparisce.  Nella  tabella 
seguente  riportiamo  alcune  cifre,  che  chiaramente  dimostrano,  come 
varino  rispettivamente  tra  loro,  i  diversi  periodi  della  contrazione 
del  cuore  di  emys ,  quando  la  temperatura  si  abbassi  o  si  innalzi. 


Durata  in  secondi 


della 

della 

della 

dell’  intiera 

Temperatura 

sistole 

diastole 

pausa 

rivoluzione 

20o 

0,93 

0,32 

0,32 

1,57 

5° 

4,20 

2,30 

1,26 

7,76 

12° 

2,28 

0,93 

0,73 

3,94 

15° 

1,72 

0,74 

0,60 

3,06 

21° 

1,26 

0,37 

0,37 

1,25 

25o 

0,93 

0,32 

0,27 

1,52 

30o 

0,70 

0,23 

0,10 

1,03 

35° 

0,51 

0,20 

0 

0,74 

38o 

0,30 

0,30 

5 

0,60 

39o 

0,30 

0,30 

0 

0,60 

4P 

0,18 

0,18 

0,84 

1,20 

.r 
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Nella  fig.  18  si  vede  come  si  modifichi  l’onda  di  contrazione  del  cuore 
di  emys  a  diverse  temperature. 

Sotto  l’azione  dei  veleni,  che  rallentano  la  contrazione  muscolare, 


/lArninnnn/\/irwvu\/\nnnAmuuLni\AAJ\Ay wuinnA/u 


Fig.  19.  —  Allungamento  della  sistole  ne:  cuore  di  rana  per  azione  del  Ba  Cl2 

(da  De  Nicola). 


provocando  stati  di  contrattura  (veratrina,  sali  di  bario),  si  modifica 
la  rivoluzione  cardiaca,  nel  senso  che  si  allunga  il  tempo  della  sistole. 


Fig.  20.  —  Tracciato  d’un  cuore  di  rana  normale  (da  Di  Cristina). 

Nei  cardiogrammi  allora  compare  un  altipiano  caratteristico,  al  sommo 
della  contrazione  sistolica  (vedi  fig.  19). 

Invece  certe  sostanze  farmacologiche,  che  eccitano  la  funzione 
cardiaca  hanno  per  effetto  un  accorciamento  della  sistole  e  deH’inter- 
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vallo  passivo.  Nella  degenerazione  grassa  del  miocardio  si  spostano  pure 
i  rapporti  tra  i  vari  tempi  della  rivoluzione  cardiaca,  come  si  può  ve¬ 
dere,  confrontando  tra  loro  le  figure  20  e  21. 

VI.  —  Disturbi  inotropi. 

Come  abbiamo  già  accennato,  V energia  della  contrazione  del  cuore , 
tanto  negli  animali  omotermi,  quanto  negli  eterotermi,  dipende  in  primo 
luogo  da  quella  influenza  nervosa,  che  l’Engelmann  distinse  col  nome 
d ’inotropia  e  poi  anche  dalle  condizioni  delle  fibre  muscolari  del  mio¬ 
cardio  e,  come  è  naturale,  dallo  stato  della  loro  nutrizione. 

1.  Ipercinesi  e  ipocinesi .  —  Con  questi  nomi  si  indicano  rispetti- 


Fig.  21.  —  Tracciato  di  un  cuore  di  rana  in  degenerazione  grassa 

(da  Di  Cristina). 

\ 


vamente  l’aumento  e  la  diminuzione  dell’energia  contrattile  totale 
del  cuore. 

L’energia  della  contrazione  è  indipendente  dal  ritmo.  Infatti  Coats 
potè  dimostrare,  con  l’uso  del  manometro,  che  la  sistole  del  cuore  della 
rana  è  più  debole  durante  la  stimolazione  del  vago  e  che,  quale  primo 
effetto  di  tale  eccitamento,  si  ha  una  diminuzione  dell’energia  della  con¬ 
trazione,  senza  che  si  rallenti  il  ritmo  del  cuore.  Questi  risultati  furono 
confermati  da  ulteriori  ricerche  sui  ventricoli  d’animali  eterotermi  (Hei- 
denhain,  Gaskell)  e  si  potè  stabilire,  anche  per  il  cuore  dei  mammiferi, 
che  è  possibile  aumentare  e  diminuire  l’energia  della  contrazione, 
mediante  l’azione  del  vago,  indipendentemente  dall’aumento  o  dalla 
diminuzione  della  frequenza  dei  battiti  cardiaci.  Però  in  condizioni 
patologiche  spesso  si  accompagnano  aumento  dell’energia  e  aumento 
delle  frequenza  e  viceversa.  D’altra  parte  Heidenhain  e  Gaskell  mo¬ 
strarono  che  l’ eccitamento  dei  rami  simpatici  aumenta  l’intensità 
delle  contrazioni  sistoliche  e  accorcia  i  periodi  di  rilassamento  del 
cuore. 

I /aumento  dell1  energia  di  contrazione  si  trova: 

nelle  ipertrofie  primarie  e  secondarie,  senza  degenerazione 
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b1  muscolo  cardiaco,  nelle  quali  forme  il  ritmo  dei  battiti  è  spesso 
Lalterato; 

nelle  nevrosi  del  cuore; 

negli  stati  maniaci,  accompagnati  da  tachicardia: 
nello  stadio  iniziale  della  febbre  in  malattie  infettive. 

La  diminuzione  delV energia  di  contrazione  si  trova: 
nelle  varie  forme  di  sincope; 

negli  ammalati,  che  superarono  una  malattia  cardiaca  grave; 

nei  processi  febbrili  protratti; 

nelle  varie  degenerazioni  del  muscolo  cardiaco; 

in  alcuni  stati  di  depressione  nervosa; 

negli  ultimi  periodi  delle  malattie  infettive  febbrili  (difterite). 

Le  ricerche  sulla  dinamica  del  cuore  hanno  permesso  di  ricavare 
curve  delle  contrazioni  isotoniche  e  isometriche  del  miocardio  (Fick, 
traub).  Queste  curve  hanno  un  significato  analogo  a  quelle,  che  si  ot- 
mgono  dai  muscoli  volontari:  nelle  contrazioni  isometriche  varia  la 
ressione,  mentre  il  volume  del  cuore  non  si  modifica;  nelle  contrazioni 
otoniche  varia  il  volume  del  cuore,  mentre  resta  costante  la  pressione 
Ltra ventricolare.  Questi  dati  sono  preziosi,  j)er  stabilire  le  capacità 
inamiche  di  un  cuore  (si  intende  di  un  cuore  isolato)  in  condizioni 
ormali  o  patologiche,  poiché  le  curve  isometriche  definiscono  lo  sforzo, 
ì  cui  il  cuore  è  capace,  mentre  dalle  curve  isotoniche  si  ricava  subito 
lavoro  del  cuore.  Basta  infatti  moltiplicare  la  diminuzione  massima 
el  volume  del  cuore  (cioè  la  quantità  di  sangue,  che  il  cuore  è  capace 
i  espellere  ad  ogni  sistole)  per  la  pressione  che  regna  nei  vasi,  per  ot- 
mere  il  lavoro  del  cuore  in  gr.cm. 

Per  il  cuore  umano  normale  si  ammette  che,  durante  ciascuna  si- 
;ole,  vengano  lanciati  nel  sistema  arterioso  in  media  180  cmc.  di  sangue 
fierordt),  e  che  la  pressione  aortica  sia  di  20  cm.  di  mercurio,  cioè 
70  cm.  di  acqua.  Il  lavoro  del  cuore  ad  ogni  sistole  risulta  adunque. 

180  X  270  =  48600  gr.  cm. 

Il  lavoro  del  ventricolo  sinistro  è  circa  un  terzo  di  quello  del  ventri- 
fio  destro  ed  ambedue  producono  nelle  24  ore  circa  62.000  chilogra- 
ìetri. 

Naturalmente  queste  cifre  si  abbassano  assai  in  tutti  i  casi,  in  cui 
i  siano  alterazioni  funzionali  o  strutturali  del  cuore:  però  ricerche 
uantitative  in  questo  senso  mancano  totalmente,  e  qui  possiamo 
cordare  solo  quelle  eseguite  da  Straub  sul  cuore  di  rana  o  di  rospo, 
fito  l’azione  di  vari  farmaci,  e  quelle  di  Di  Cristina,  compiute  sul 
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cuore  di  emys  in  degenerazione  grassa  e  influenzato  da  varie  tempera 
ture,  dafl’alcool  e  dafl’anidride  carbonica. 

Con  i  sovraccennati  metodi  di  ricerca  sulla  dinamica  del  cuore 
ideati  da  Fick  e  da  Straub  e  perfezionati  da  Di  Cristina,  si  è  aperti 
la  via  a  studi  molto  precisi  ed  esatti,  i  quali,  assai  meglio  dei  comun 
metodi  cardiograflci,  possono  servire  a  determinare  le  condizioni  intrin 
sedie  del  cuore,  in  vari  suoi  stati  morbosi. 

2.  Variazioni  dell’ energia  contrattile  di  alcune  parti  del  cuore.  — 
Per  ragioni  diverse,  ma  sovra  tutto  per  disturbi  localizzati  di  nutri 
zione,  o  per  effetti  tossici  parziali,  può  darsi  che  una  parte  del  cuor* 
si  contragga  meno  intensamente  del  normale.  In  altri  casi  è  una  diminu 


Fig.  22.  —  Tracciati  contemporanei  della  giugolare  e  della  radiale. 
Anomalie  dell’energia  contrattile  atriale  e  ventricolare. 


zione  dell’eccitabilità  di  alcune  regioni  del  miocardio,  che  causa  la  loro 
insufficiente  contrazione  o  anche  l’inerzia  completa. 

Si  hanno  così  disturbi  che  si  possono  designare  come  badmotropi 

* 

inotropi,  per  i  quali  il  carattere  della  funzione  cardiaca  viene  ad  essere 
molto  alterato. 

Uno  di  questi  disturbi,  che  pure  si  considera  quale  aritmia,  è  I 
polso  alternante ,  in  cui  ad  una  pulsazione  più  forte  segue  una  pulsazione 
più  debole;  il  ritmo  è  in  genere  normale,  o  qualche  volta  assume  un  tipc 
bigemino  o  è  complicato  da  extrasistoli. 

Il  polso  alternante  è  stato  osservato  nelle  miocarditi  degenerative, 
nella  stenosi  mitralica,  in  alcune  malattie  acute  febbrili,  nell’intossi¬ 
cazione  da  digitale,  nelle  tachicardie  parossistiche  (Mackenzie  e  Hof¬ 
mann).  Il  suo  meccanismo  patogenetico  è  stato  molto  discusso  e  varia¬ 
mente  interpretato,  sovra  tutto  per  il  fatto  che,  dall’esame  dei  cardio- 
grammi  e  degli  sfigmogrammi,  presi  contemporaneamente,  si  è  visto 
che  le  curve  possono  essere  convergenti  (cioè  che  corrispondono  le  onde 
forti  e  deboli  nel  primo  e  nel  secondo)  ma  possono  anche  essere  diver¬ 
genti  (Hering),  corrispondendo  all’onda  forte  di  un  tracciato  la  piccola 
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dell’altro  e  viceversa.  Oggi  però  si  propende  ad  ammettere,  che  si 
tratti  di  un  disturbo  inotropo  parziale ,  e  cioè  di  una  insufficiente  o 
mancata  contrazione  ( asistolia  parziale)  di  un  limitato  segmento  del 
miocardio  nella  sistole  più  piccola.  A  conferma  di  ciò  stanno  gli  esperi¬ 
menti  di  Hering  nei  cani  avvelenati  con  l’acido  glicossilico  e  con  il 
cuore  messo  allo  scoperto,  poiché  si  potè  così  vedere  il  rapporto  tra 
sistole  più  piccola  e  meno  intensa  contrazione  di  una  qualche  regione 
ventricolare.  Il  valore  di  questi  esperimenti  è  stato  riaffermato  dal 
Hoffmann  per  il  polso  alternante  dell’uomo  negli  stati  ipodmamici. 

VII.  —  Disturbi  tonotropi. 

» 

La  parete  ventricolare  del  cuore,  anche  nella  fase  di  dilatazione 
e  di  riposo,  mantiene  un  certo  grado  di  contrazione,  che  impedisce  il 
rilasciarsi  eccessivo  del  cuore.  Questa  proprietà  dicesi  tono  del  cuore  o 
proprietà  tonotropa  (Bottazzi).  Essa  è  stata  sperimentalmente  studiata 
in  molti  modi  (Fano,  Bottazzi)  e  sovra  tutto  negli  atri  degli  animali 
inferiori  ( emys )  ove  sono  evidentissime  continue  e  ritmiche  oscillazioni 
del  tono. 

Quando  il  tono  del  cuore  diminuisce  o  parzialmente  o  in  toto  si 
hanno  dilatazioni  limitate  ad  una  delle  cavità  del  cuore  o  a  tutto 
quanto  il  cuore. 

Le  proprietà  tonotrope  sono  essenzialmente  proprietà  muscolari 
distinte  dalla  contrattilità  e  variano  per  molte  ragioni,  fra  cui  predo¬ 
minano  certe  azioni  farmacologiche  e  tossiche  e  gli  stati  degenerativi 
del  miocardio.  Però  possono  essere  provocate  anche  da  influssi  ner 
vosi  extracardiaci.  Ad  es.,  l’eccitazione  del  vago  produce  una  diminu¬ 
zione  del  tono  nella  parete  ventricolare. 

Per  riguardo  all’uomo  ricorderemo,  che  in  alcune  affezioni  del 
sistema  nervoso,  e  specialmente  nel  morbo  di  Basedow  e  in  quelle 
nevrosi,  che  sono  state  distinte  col  nome  di  stenocardie ,  si  presentano 
periodicamente  certe  modificazioni  parziali  nelle  dimensioni  di  singole 
parti  del  cuore  (Botino).  Qualche  volta  si  ha  una  dilatazione  del  ven¬ 
tricolo  destro,  qualche  volta  uno  spostamento  del  ventricolo,  sia  nel 
senso  traversale,  sia  pure,  sebbene  assai  raramente,  nel  senso  longitu¬ 
dinale.  Queste  modificazioni,  che  compaiono  rapidamente  ed  in  modo 
altrettanto  rapido  si  dileguano,  dipendono  solo  da  un  indebolimento 
della  muscolatura  di  una  parte  del  cuore,  mentre  le  altre  parti  si 
contraggono  secondo  la  norma. 

Una  causa,  che  frequentemente  viene  additata  nella  dilatazione, 
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é  l’aumento  della  pressione  nella  cavità  clie  si  dilata,  Mackenzie  però 
lo  nega,  ricordando  come  cuori  a  pareti  sottilissime  o  con  fibre  mu¬ 
scolari  degenerate  possono  resistere,  senza  dilatarsi,  ad  una  pressione 
arteriosa  molto  elevata.  Anche  per  Keith  il  fattore  essenziale  è  la  perdita 
del  potsre  tonotropo. 

La  perdita  della  tonicità  può  prodursi  rapidamente  in  seguito 
alle  affezioni  acute  del  cuore  (miocarditi,  endo-miocarditi,  infezioni  ge¬ 
nerali)  a  strapazzi  fisici,  ad  affezioni  gastro-epatiche  (Potain),  ad  intos¬ 
sicazioni  (tabacco,  alcool),  ovvero  può  comparire  a  poco  a  poco  come 
nelle  miocarditi  croniche,  nelle  forme  degenerative  del  cuore,  nelle 
intossicazioni  croniche. 
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Lewis,  The  mechanism  of  thè  heart  beat,  Shaw  and  Sons,  London  1911  (molto  im- 
>ortante). 
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CAPITOLO  II. 

Alterazioni  organiche  del  cuore. 

I.  —  Vizi  cardiaci. 

Si  comprendono  col  nome  di  vizi  cardiaci  i  disturbi  dell’attività 
Lei  cuore  che  dipendono  da  permanenti  alterazioni  anatomo-patologiche 
li  questo  organo. 

Il  cuore  si  deve  considerare  come  una  pompa  aspirante  e  premente, 
ornita  di  delicatissimi  apparecchi  valvolari;  se  questi,  o  se  i  rapporti 
ra  le  aperture,  che  mettono  in  comunicazione  le  cavità  cardiache 
on  i  vasi,  in  cui  circola  il  sangue,  sono  alterati,  tutto  il  meccanismo 
draulico  della  circolazione,  può,  come  ben  si  comprende,  subire  modi- 
Lcazioni  gravissime  o  rendersi  anche  al  tutto  impossibile. 

I  vizi  cardiaci  si  dividono  in  due  categorie:  in  vizi  cioè  che  dipeli  - 
Lono  da  restringimenti  degli  ostii,  e  questi  si  designano  col  nome  di 
tenosi  ed  in  vizi  che  consistono  in  insufficienze  valvolari  (incapa¬ 
cità  di  una  totale  chiusura). 

1.  Cause  più  comuni  dei  vizi  cardiaci.  —  Alcune  rare  volte  le  insuffi- 
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cienze  e  le  stenosi  dipendono  da  uno  sviluppo  anomalo  o  da  malattie 
che  colpiscono  il  cuore,  durante  lo  stato  embrionale,  dimodoché 
Tindividuo  nasce  con  il  cuore  già  alterato.  Allora  si  parla  di  vizi  car¬ 
diaci  congeniti.  I  vizi  cardiaci  acquisiti  sono  per  lo  più  determinati 
da  processi  infiammatori  dell’endocardio,  i  quali  sono  quasi  sempre 
di  origine  bacterica  (stafilococchi  e  diplococchi  o  qualche  altra  specie 
bacterica). 

Le  endocarditi  in  tutte  le  loro  forme,  che  dagli  anat omo-patologi 
sono  designate  con  gli  epiteti  di  verrucosa ,  villosa ,  poliposa,  ulcerosa . 
producono  facilmente,  sia  per  processi  necrotici,  sia  per  la  neoformazione 
di  granulomi  flogistici,  sia  per  la  retrazione  del  tessuto  di  origine  in¬ 
fiammatoria,  restringimenti  degli  ostii,  raggrinzamenti  o  perforazioni 
delle  tele  valvolari,  raccorciamenti  dei  muscoli  papillari  e  delle  loro 
corde  tendinee  o  rottura  di  queste. 

I  vizi  cardiaci  si  presentano  quindi  come  malattie  secondarie  o 
reliquati  morbosi  di  varie  infezioni,  quali  la  febbre  puerperale,  il  tifo, 
la  scarlattina,  il  vaiuolo,  e  talvolta  anche  la  gonorrea.  Più  frequente¬ 
mente  ancora  nelle  poliartriti  reumatiche  si  hanno  localizzazioni  endo¬ 
cardiche,  e  per  conseguenza  lesioni  degli  apparecchi  valvolari.  Le  endo¬ 
carditi  croniche  e  i  processi  arteriosclerotici  in  genere  sono  pure  cause 
di  vizi  cardiaci,  e  specialmente  di  alterazioni  dell’orifìzio  aortico  e  delle 
sue  valvole.  L’arteriosclerosi  si  localizza  spesso  nel  bulbo  dell’aorta, 
e  le  lesioni  degenerative  e  sclerotiche,  che  caratterizzano  questa  alte¬ 
razione  patologica,  si  diffondono  allora  alle  tele  valvolari  e  le  alterano 
e  le  raggrinzano.  Qualche  volta  vi  è  pure  infiltrazione  calcarea  nelle 
valvole,  che  perciò  si  irrigidiscono  parzialmente  e  divengono  incapaci 
di  occludere  gli  orifìzi,  ove  si  trovano. 

Inoltre  può  darsi,  che  le  tele  valvolari  di  un  orifìzio,  sebbene  non 
alterate,  non  bastino  più  a  chiudere  l’orifizio  stesso,  perchè  questo  si 
è  dilatato,  sotto  l’azione  di  certe  cause  morbose.  Allora  si  parla  di 
insufficienza  relativa. 

Jtirgens  ha  messo  in  evidenza  anche  un  altro  fattore  di  insufficienza 
valvolare,  e  cioè  il  rallentamento  e  l’ ipocinesi  nella  contrazione  mio¬ 
cardica.  Perchè  le  valvole  si  chiudano  bene  è  necessario,  che  l’impulso 
cardiaco  sia  rapido  e  forte,  altrimenti  le  tele  valvolari  non  si  tendono 
sufficientemente  e  il  sangue  sfugge  tra  esse. 

Conseguenze  analoghe  alle  vere  stenosi  si  hanno,  quando  tumoretti 
o  fungosità  o  coaguli  occludano  parzialmente  un  orifìzio  cardiaco, 
in  modo  da  diminuire  la  sezione  libera  di  questo.  Si  comprende  facil¬ 
mente,  che  allora  solo  una  minor  quantità  di  sangue  può  passare  at¬ 
traverso  l’ostio,  così  alterato. 
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Infine  ricorderemo  che  gli  sforzi  eccessivi ,  come,  per  es.,  il  solle¬ 
vamento  di  un  forte  peso,  possono  essere  causa  di  una  lesione  valvolare, 
e  anche  certi  traumi ,  come  i  colpi  violenti  sulle  pareti  toraciche.  In 
questi  casi  sono  state  constatate  al  tavolo  anatomico  lacerazioni  val¬ 
volari  (Lesser,  Frànkel,  Schmidt).  Oppure  possono  prodursi  emor¬ 
ragie  interstiziali  alla  base  delle  tele  valvolari,  per  le  quali  le  tele  stesse 
restano  infiltrate  e  perdono  parzialmente  la  loro  elasticità:  a  queste  emor¬ 
ragie  seguono  più  tardi  proliferazioni  e  raggrinzamenti  del  tessuto  con¬ 
nettivo,  o  può  costituirsi  un  locus  minoris  resistentiae  per  rimpianto 
di  una  endocardite  valvolare  infettiva. 

2.  Conseguenze  delle  stenosi  e  delle  insufficienze  valvolari.  —  Consi¬ 
deriamo  adesso  i  fenomeni  che  si  producono,  dopo  le  sovra  menzio¬ 
nate  lesioni. 

Lo  studio  di  questi  fenomeni  si  può  intraprendere,  sperimental- 
nente,  in  due  modi:  o  per  via  meccanica ,  seguendo  il  metodo  di  Basch, 
oppure  operando  sugli  animali. 

Gli  esperimenti  del  Basch  vennero  fatti  su  modelli  appositamente 
costruiti,  e  in  cui  si  producono,  in  forme  schematiche,  i  fenomeni  cir¬ 
colatori  fondamentali:  con  tali  modelli  si  possono  pure  mettere  in  evi¬ 
denza  i  disturbi  idraulici,  che  insorgono  per  alterazioni  delle  valvole 
o  per  restringimenti  di  certi  tubi  od  orifìzi.  Ma  in  natura  i  fenomeni 
sono  molto  più  complessi  di  quelli,  che  è  possibile  osservare  con  tali 
apparecchi. 

Nei  cani  e  nei  conigli  narcotizzati,  si  possono  facilmente  produrre 
lesioni  meccaniche  delle  valvole  semilunari  dell’aorta  e  della  mitrale. 
Ciò  si  ottiene,  sia  introducendo  per  la  carotide  o  per  la  giugulare,  fino 
nelle  cavità  del  cuore,  sonde  armate  di  punte  taglienti  o  di  falcetti 
(metodi  di  Klebs,  di  Basch,  di  Timofeiew),  sia  anche  operando  diret¬ 
tamente  sul  cuore,  dopo  aver  aperto  la  cassa  toracica  (metodo  di  Strie - 
ker);  con  questo  secondo  metodo  si  possono  produrre  anche,  mediante 
legature  o  punti  di  sutura,  restringimenti  artificiali  degli  ostii. 

Tali  esperimenti  sui  vizi  cardiaci  artificiali  furono  specialmente 
eseguiti  dal  Bosenbach,  dal  Franqois  Frank,  dal  Bettelheim,  dal  Kau- 
ders  e  da  altri. 

Ma  oltre  a  ciò,  lo  studio  clinico  e  anatomopatologico  degli  ammalati 
di  vizi  valvolari,  ha  messo  in  luce  le  conseguenze  prossime  e  remote 
di  queste  alterazioni. 

Prima  di  tutto  vediamo  che  cosa  succede,  allorché  una  valvola 
del  cuore  diventa  insufficiente ,  cioè  non  basta  più  ad  otturare  l’orifìcio, 
in  corrispondenza  del  quale  è  situata;  per  es.,  consideriamo  le  valvole 
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semilunari  dell’aorta.  Allora,  nella  diastole  del  ventricolo  sinistro, 
ima  certa  quantità  di  sangue  refluisce  dal  bulbo  aortico  verso  il  ventricolo 
stesso,  e  questo  si  unisce  al  sangue,  che  giunge  attraverso  l’orificio 
auricolo -ventricolare,  cosicché  il  ventricolo  sinistro  viene  a  trovarsi 
sovrariempito  di  sangue  e,  per  svuotarsi  totalmente  di  esso  nella  suc¬ 
cessiva  sistole,  ha  bisogno  di  contrarsi  più  validamente.  Se  poi  vi  è 
un  restringimento  dell’orifìzio  aortico,  allora,  affinchè  passi  nell’aorta 
tutto  il  sangue,  che  il  ventricolo  ha  ricevuto  nella  diastole,  è  pur  ne¬ 
cessaria  una  più  forte  contrazione. 

In  ambedue  i  casi  adunque,  e,  come  vedremo,  anche  in  tutte  le 
altre  analoghe  lesioni  cardiache,  è  necessario  un  maggior  lavoro  del  cuore, 
il  quale,  se  la  lesione  è  permanente,  non  può  mai  diminuire  e  tornare 
alla  norma;  e  questo  maggior  lavoro,  in  conformità  del  principio  bio¬ 
logico  generale,  che  i  tessuti,  che  continuamente  lavorano  più  del  nor¬ 
male,  si  ipertrofizzano,  importa  una  ipertrofìa,  che  ha  tutti  i  caratteri 
dell’  ipertrofia  compensatoria. 

Nel  cuore  ipertrofico  le  pareti  cardiache  sono  inspessite  per  un  in¬ 
grandimento  delle  fibre  che  le  costituiscono,  le  quali  possono  assumere 
dimensioni  quattro  volte  maggiori  delle  normali.  A  seconda  della  sede 
della  lesione  valvolare,  si  ingrossa  or  l’una,  ora  l’altra  regione  del  cuore: 
talvolta  poi  tutto  il  cuore  si  ipertrofìzza  e  può  assumere  anche  dimen¬ 
sioni  gigantesche;  si  parla  allora  di  cuore  bovino. 

Ma  oltre  l’ipertrofìa,  altre  modificazioni  organiche  si  producono 
nel  cuore,  e  cioè  dilatazione  della  cavità  costretta  a  ricevere  una  quan¬ 
tità  di  sangue  maggiore  del  normale,  o  atrofia  e  restringimenti  di  quelle 
altre  parti  dell’organo  che,  pure  in  conseguenza  dell’alterato  mecca¬ 
nismo  idraulico,  si  trovano  ad  eseguire  un  lavoro  minore  o  ricevono 
una  minore  quantità  di  sangue. 

Se  poi  le  condizioni  della  nutrizione  generale  o  locale  sono  insuffi¬ 
cienti,  allora  l’ipertrofìa  è  accompagnata  da  fenomeni  degenerativi, 
che  qualche  volta  assumono  i  caratteri  della  sclerosi,  o  della  degene¬ 
razione  o  della  infiltrazione  grassosa.  In  questi  casi,  più  spesso,  si  alte¬ 
rano  i  muscoli  papillari,  le  fibre  longitudinali  interne  e  gli  strati 
esterni  della  parete  anteriore  o  laterale  del  ventricolo  sinistro. 

Per  riguardo  alla  funzionalità  del  cuore  ipertrofico  diremo  anzi¬ 
tutto,  che,  mano  a  mano  che  l’ipertrofìa  compensatoria  si  stabilisce, 
l’equilibrio  circolatorio  ritorna  nelle  condizioni  di  prima,  appunto  perchè 
l’irregolarità  del  meccanismo  idraulico  è  compensata  dalla  maggiore 
forza  di  impulso  del  cuore.  Ma  l’equilibrio,  che  ora  si  è  stabilito,  è 
relativamente  instabile,  e  basta  che  aumentino  di  poco  le  resistenze  del 
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circolo  perchè  tale  equilibrio  si  rompa,  ed.  allora  incomincia  il  cosidetto 
scompenso,  di  cui  tra  poco  tratteremo. 

Il  maggior  lavoro  del  cuore  si  compie,  secondo  alcuni,  per  un  mecca- 
ìismo  riflesso,  in  cui  prenderebbe  parte  tutta  l’innervazione  extracar- 
ìiaca,  e  di  cui  lo  stimolo  adeguato  sarebbe  appunto  il  sovrariempimento 
lell’una  o  dell’altra  cavità  cardiaca.  Secondo  altri  (v.  Frey,  Krehl, 
Romberg)  questo  stimolo  agirebbe  immediatamente  sulle  fibre  musco- 
ari  del  cuore,  spingendole  ad  una  contrazione  più  rapida  e  più  intensa. 

Del  resto  si  può  asserire,  che  il  processo,  con  cui  si  stabilisce  questo 
idattamento  o  questa  accomodazione  del  cuore,  non  differisce  essen¬ 
zialmente  da  ciò  che  avviene  nel  cuore  normale,  allorché,  variando  gli 
3stacoli  della  circolazione,  varia  anche  il  ritmo  e  l’energia  delle  contra¬ 
zioni  cardiache.  In  questo  caso  entrano  in  giuoco  meccanismi  regola- 
lori  assai  complessi,  che  modificano  la  contrattilità  e  l’elasticità  di  tutto 
1  sistema  circolatorio.  E  vediamo  un  esempio  di  tal  fenomeno,  quando, 
ìumentata  sensibilmente  la  pressione  in  un  circoscritto  territorio  va¬ 
iale,  diminuisce,  per  via  riflessa,  quella  di  un  altro  territorio  vasaio 
3orrispondente,  e  così  il  lavoro  del  cuore  non  aumenta  troppo  sovra  la 
norma. 

Tuttavia  le  proprietà  funzionali  del  cuore  ipertrofico,  anche  in 
3ondizioni  di  compenso,  presentano  notevoli  differenze  in  confronto 
iel  cuore  normale.  Prima  di  tutto  è  modificata  l’energia  della  contra¬ 
zione,  per  cui  talvolta  l’urto  della  X3unta  viene  ad  acquistare  un’inten¬ 
sità  assai  maggiore;  inoltre  si  cangiano  il  ritmo  e  il  carattere  delle  pul¬ 
sazioni,  e  spesso  anche  la  durata  delle  singole  fasi  di  ogni  rivoluzione 
3ardiaca. 

Le  modificazioni  acustiche,  che  compaiono  nello  svolgersi  della  fun¬ 
zione  cardiaca  dopo  i  vizi  valvolari,  sono  importantissime,  perchè  ser¬ 
pono  come  preziosi  elementi  diagnostici,  per  giudicare  della  gravità 
3  della  sede  duna  malattia  del  cuore.  Come  è  noto,  nelle  contrazioni 
lei  cuore  si  producono  due  rumori  o  toni.  Il  primo  tono,  che  coincide 
3on  il  principio  della  sistole,  e  perciò  è  detto  sistolico,  è  più  lungo, 
più  grave,  più  oscuro;  il  secondo,  che  coincide  col  principio  delle  dia¬ 
stole  ( tono  postsistolico),  è  più  breve,  più  acuto,  più  chiaro.  Per  i  rapporti 
tra  i  toni  del  cuore  e  la  durata  delle  varie  fasi  della  rivoluzione  cardiaca 
^edi  lo  schema  a  pag.  244. 

Al  tono  sistolico  contribuiscono  rumori  prodotti  dalla  contrazione 
nuscolare,  dalla  vibrazione  delle  cuspidali  e  delle  semilunari;  al  se- 
3ondo  tono  vibrazioni  delle  semilunari  e  di.  più  vibrazioni  della  massa 
lei  sangue.  Si  comprende  quindi,  come  alterazioni  delle  valvole,  modi- 
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fìcazioni  delle  correnti  sanguigne,  attraverso  gli  orifìzi,  possano  pro¬ 
durre  cangiamenti  di  questi  toni,  cangiamenti  che  si  rilevano  mediante 
l’ascoltazione. 

Nei  vizi  cardiaci  si  manifestano  sempre  dei  rumori  o  soffi ,  i  quali 
sostituiscono  i  toni,  e  si  sentono  più  distintamente  in  certi  luoghi  del 
torace,  che  si  chiamano:  focolaio  aortico ,  focolaio  della  polmonare ,  fo¬ 
colaio  del  ventricolo  destro,  focolaio  del  ventricolo  sinistro. 

Tra  i  rumori  prodotti  dai  vizi  valvolari  si  notano  principalmente: 
i  rumori  postsistolici,  che  indicano  lesioni  delle  valvole  aortiche 
o  delle  polmonari,  a  seconda  che  si  sentono  nel  focolaio  aortico  o  pol¬ 
monare; 

i  rumori  presistolici,  che  sono  il  segno  delle  stenosi  degli  ostii 
atrioventricolari,  destro  e  sinistro; 

i  rumori  sistolici,  che  si  chiamano  talora  fremiti,  i  quali  dipendono 
o  da  una  insufficienza  delle  valvole  atrioven  trieoi  ari  o  da  stenosi  degli 
orifìzi  arteriosi. 

Le  alterazioni  circolatorie,  determinate  dal  vizio  valvolare,  si  stu¬ 
diano  poi  meglio  con  i  metodi  grafici,  prendendo  i  cardiogrammi  e  gli 
sfigmogrammi  dagli  infermi  o  dagli  animali,  in  cui  il  cuore  venne  leso 
si  erime  :it  almen  t  e . 

In  riguardo  afie  condizioni  della  circolazione  in  generale,  possiamo 
dire,  che  nelle  affezioni  delle  valvole  e  degli  ostii  del  cuore  sinistro,  la 
quantità  di  sangue,  che  passa,  in  una  unità  di  tempo,  attraverso  tutti 
i  capillari  del  corpo  è  inferiore  al  normale;  la  velocità  della  corrente 
sanguigna  è  minore  del  normale,  particolarnente  nei  capillari  del  piccolo 
circolo.  Nel  grande  e  nel  piccolo  circolo,  si  trovano  sensibili  differenze 
nella  pressione  sanguigna  dei  capillari  e  nella  quantità  del  sangue, 
contenuta  in  questi  vasi. 

Nei  vasi  capillari,  poveri  di  sangue,  del  grande  circolo,  la  pressione 
è  al  disotto  della  norma;  nel  piccolo  circolo,  invece,  i  capillari  conten¬ 
gono  molto  sangue  e  la  pressione  è  sopra  la  norma.  Nelle  affezioni 
valvolari  e  degli  ostii  del  cuore  destro,  la  quantità  del  sangue,  che  si 
trova,  in  una  unità  di  tempo,  nel  piccolo  circolo  è  minore,  e  i  vasi, 
specialmente  quelli  venosi  del  grande  circolo,  sono  ripieni,  mentre 
la  parte  arteriosa  è  relativamente  povera  di  sangue,  per  scarsità  di 
sangue  nel  ventricolo  sinistro.  Generalmente  nei  vizi  cardiaci  del  cuore 
sinistro,  arriva  a  quello  destro  una  quantità  sufficiente  di  sangue, 
mentre  nei  vizi  della  parte  cardiaca  destra,  ne  soffre  immancabilmente 
quella  sinistra. 

Per  riguardo  alla  pressione  sanguigna  nei  grossi  vasi,  subito  dopo 
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venuta  una  lesione  valvolare,  ricorderemo  gli  esperimenti  di  De  Jager 
i  conigli,  nei  quali  questo  osservatore  riscontrò  una  notevole  e  per¬ 
dente  diminuzione  della  pressione. 

Al  contrario  nei  cani,  secondo  Rosenbach  e  Timofeiew,  la  pressione 
nguigna  varia  assai  poco  ned’ insufficienza  delle  valvole,  e,  se  dap- 
ima  si  ha  una  diminuzione  di  10-15  mm.  di  mercurio  (Timofeiew), 
n  presto  la  pressione  ritorna  al  suo  valore  normale. 

Questa  sarebbe  una  prova  sperimentale  diretta,  che  nel  cuore 
istono  apparati  atti  a  ricomporre  il  perduto  equilibrio  nella  circola¬ 
rne  del  sangue,  prima  ancora  che  sorga  l’ipertrofìa.  Sempre  secondo 
Rosembach,  in  questi  casi  di  vizi  valvolari,  l’ipertrofìa  non  sorge, 
>me  alcuni  credono,  prima  ancora  della  dilatazione  della  cavità  ven- 

•  -  _  .x 

icolare,  ma  bensì  viceversa.  E  ciò  perchè,  essendo  l’ipertrofìa  una  con- 
guenza  del  maggior  lavoro,  che  deve  sostenere  il  cuore,  essa  non  si 
iluppa  aH’improvviso,  ma  gradatamente;  mentre  la  dilatazione, 
ìe  è  il  primo  effetto  dell’aumentato  riempimento  di  sangue  delle  ca- 
tà  cardiache,  o  dell’aumentato  afflusso  durante  la  diastole,  o  dell’osta- 
fìato  efflusso  nella  sistole,  si  produce  prima  e  rapidamente. 

3.  Varie  specie  di  vizi  cardiaci.  —  Dobbiamo  adesso  passare  bre- 
'mente  in  esame  le  principali  specie  di  vizi  cardiaci,  e  le  varie  modi- 
dazioni  che  il  cuore  subisce,  a  seconda  della  sede  delle  lesioni: 

A.  -  Insufficienze: 

a)  delle  valvole  semilunari  delVaorta.  —  In  questo  caso,  ad 
*ni  diastole  ventricolare  mi  po’  di  sangue  refluisce  dal  bulbo  aortico 
b!  ventricolo  sinistro,  e  quindi  si  ha  dilatazione  e  ipertrofìa  di  questo, 
inoltre  accorciamento  della  diastole  ventricolare,  dilatazione  di  tutto 
grande  albero  arterioso,  oscillazioni  forti  della  pressione  nel  sistema 

asale; 

b)  della  mitrale.  —  Ad  ogni  sistole  ventricolare  un  po’  di  sangue 
^fluisce  nell’atrio  sinistro:  quindi,  per  il  sovrariempimento  di  questo, 
ilatazione  ed  ipertrofia.  Conseguentemente  lo  scarico  delle  vene  pol- 
lonari  è  alquanto  ostacolato,  e  da  ciò  dipendono  disturbi  respiratori 

un  maggior  lavoro  per  il  ventricolo  destro,  che  si  ipertrofìzza; 

c)  delle  semilunari  della  polmonare.  —  Nella  diastole  il  sangue 
sfluisce  dall’arteria  polmonare  nel  ventricolo  destro:  quindi  si  ha  un 
ovrariempimento  di  questo  e  da  ciò  dilatazione  ed  ipertrofia.  La  pres¬ 
ume  sanguigna  nel  sistema  arterioso  polmonare  diminuisce; 

d)  della  tricuspidale.  —  Durante  la  sistole  del  ventricolo 
Lestro,  il  sangue  refluisce  in  parte  nell’atrio,  il  quale  si  dilata.  Aumenta 
►ure  la  pressione  in  questo  atrio  e  nel  sistema  venoso  in  genere,  spesso 
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anzi  si  può  constatare  il  polso  venoso.  Nella  diastole  ventricolare 
una  maggior  quantità  di  sangue  passa,  per  l’aumentata  pressione  ve¬ 
nosa,  nel  ventricolo  destro,  che  è  così  obbligato  ad  un  maggior  lavorc 
e  si  ipertrofìzza. 

B.  -  Stenosi: 

a)  dell’orifizio  aortico.  —  Affinchè  il  ventricolo  sinistro  possa 
svuotarsi  di  tutto  il  sangue  che  ha  ricevuto,  durante  la  sua  diastole, 
è  necessario  che  impieghi  una  forza  maggiore:  perciò  si  ha  ipertrofia 
senza  dilatazione  di  questo  ventricolo.  La  sistole,  come  ben  si  comprende, 
è  alquanto  più  lunga:  la  pressione  ventricolare  sistolica  è  aumentata; 

b)  dell’ orifizio  atrioventricolare  sinistro.  —  Il  sangue  passa 
in  minor  quantità  dall’atrio  al  ventricolo,  e  quindi  si  ha  aumento  della 
pressione  sistolica  atriale  e  ipertrofìa  sola  (vizio  lieve),  o  ipertrofìa  e 
dilatazione  (vizio  grave)  dell’atrio  medesimo.  Questo  aumento  della 
pressione  atriale  fa  sì,  che  lo  svuotamento  delle  vene  polmonari  sia 
più  difficile,  e  ciò  costituisce  un  ostacolo  alla  circolazione  arteriosa 
polmonare,  per  cui  ipertrofìa  del  ventricolo  destro.  Vi  è  poi  accorcia¬ 
mento  della  sistole  e  allungamento  della  diastole  del  ventricolo  si¬ 
nistro; 

c)  dell’orifizio  polmonare.  —  Il  ventricolo  destro  deve  eser¬ 
citare  un  maggior  lavoro  per  far  passare  per  questo  orifìzio  tutto  il  sangue 
che  ha  ricevuto  dal  corrispondente  atrio,  e  quindi  si  ipertrofìzza; 

d)  dell’orifizio  atrioventricolare  destro.  —  L’atrio  destro  si  svuota 
con  maggior  difficoltà  durante  la  diastole  ventricolare.  Si  ha  quindi 
ipertrofìa  e  dilatazione  dell’atrio,  e  aumento  di  pressione  il  tutto  il 
sistema  venoso. 

Questa  esposizione  è  piuttosto  schematica,  e  spesso  le  conseguenze 
dei  vizi  valvolari  sono  più  complesse,  in  ispecie  se,  come  sovente  accade, 
due  o  più  degli  ostii  o  delle  valvole  vengono  contemporaneamente 
alterati. 

Benno  Lewy,  che  ha  sottoposto  questo  argomento  ad  uno  studio 
completo  ed  esatto,  ha  formulato  i  seguenti  principii  generali. 

I  vizi  valvolari  del  cuore  sinistro,  non  troppo  gravi,  possono  essere 
compensati  da  un  maggior  lavoro  del  cuore  sinistro  soltanto.  Nelle 
stenosi  le  compensazioni  ventricolari  hanno  luogo  per  mezzo  della  sola 
ipertrofìa,  nell’ insufficienza  per  dilatazione  e  ipertrofìa.  Nei  vizi  mi- 
tralici  il  ventricolo  destro  partecipa  alla  compensazione.  Quando  il 
ventricolo  sinistro  è  troppo  debole  per  il  lavoro  che  deve  compiere, 
il  vizio  non  è  più  compensabile. 

Le  stenosi  importano  un  aumento  di  lavoro  minore  che  le  insuf- 
Scienze . 
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Riguardo  alla  prognosi ,  andando  dalla  più  favorevole  alla  meno, 
si  possono  disporre  i  principali  vizi  cardiaci  in  questa  serie:  stenosi 
aortica,  stenosi  mitralica,  insufficienza  mitralica,  insufficienza  aortica. 

Alcune  volte  i  vizi  cardiaci  sono  semplici ,  cioè  vi  sono  lesioni  li¬ 
mitate  ad  un  solo  orifìzio  o  ad  un  solo  apparecchio  valvolare:  altre 
volte  la  stessa  causa  morbosa  agisce  su  varie  parti  dell’endocardio,  e 
si  hanno  i  visi  cardiaci  multipli  o  complessi. 

I  vizi  multipli  di  cuore  sono  molto  frequenti,  e  così  si  può  osservare 
insufficienza  mitralica  con  stenosi,  stenosi  e  insufficienza  delle  valvole 
aortiche,  vizio  mitralico  doppio  e  insufficienza  aortica,  ecc.  Le  conse¬ 
guenze  di  questi  vizi  sono  le  risultanti  delle  singole  alterazioni  e  possono 
reciprocamente  accrescersi  o  compensarsi:  si  dà  talvolta  il  caso,  che  un 
vizio  multiplo  è  più  favorevole  che  un  vizio  semplice  (Krehl),  e,  per  es., 
le  conseguenze  di  un’insufficienza  valvolare  sono  meno  gravi,  se  contem¬ 
poraneamente  è  ristretto  l’orifìcio  che  le  valvole  raggrinzate  dovrebbero 
occludere. 

4.  Lo  scompenso  cardiaco.  —  Le  proprietà  di  adattamento  del  cuore 
e  l’attività  dei  meccanismi  regotatori,  speciali  del  sistema  vasale, 
sono  massimi  e  perfetti  neH’organismo  sano,  in  modo  da  corrispondere 
adeguatamente  a  qualsiasi  cangiamento  improvviso,  che  si  stabilisca 
nelle  condizioni  idrauliche  del  sistema  circolatorio.  Kel  cuore  malato 
questi  meccanismi  regolatori  non  sono  più  perfetti,  e  ciò  è  la  causa 
dell’equilibrio  instabile,  che  caratterizza  i  vizi  cardiaci. 

Tuttavia  esistono  casi  nei  quali,  per  molti  anni,  ad  onta  del  vizio 
valvolare,  il  cuore  è  in  grado  di  mantenere  la  sua  funzione  idraulica 
senza  alterazioni  e  Krehl  afferma,  che  certi  cardiaci  alle  volte  possono 
fare  gravi  lavori  corporei  al  pari  dei  sani. 

Ma  raramente  lo  stato  di  compensazione  è  così  stabile,  e  spesso  ba¬ 
stano  lievi  aumenti  nelle  resistenze  periferiche  della  circolazione  (vaso- 
costrizione,  sforzi  muscolari,  alterazioni  nello  stato  e  nella  funzione 
dei  reni  e  dei  polmoni,  fattori  tossici  od  infettivi,  ecc.),  perchè  l’equi¬ 
librio  si  rompa,  ed  il  cuore  non  basti  più  alle  esigenze  meccaniche 
della  circolazione. 

Allora  si  parla  di  scompenso  cardiaco ,  e  i  fenomeni  molteplici,  che 
in  questo  stato  si  manifestano,  vengono  anche  compresi  col  nome 
di  asistolia. 

L’equilibrio  labile  del  cuore  affetto  da  vizi  valvolari,  è  stato  spie¬ 
gato  dai  patologi  più  antichi  con  la  cosidetta  teoria  della  forza  di  riserva 
(Martius).  Si  afferma  cioè  che  il  cuore  normale  non  lavora  sempre 
con  il  massimo  di  energia  di  cui  è  capace,  ma  che  possiede  una  forza 
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di  riserva,  la  quale  entra  in  giuoco  allorché  compaiono  ostacoli  alla  cir¬ 
colazione.  Nel  cuore  ipertrofico  questa  forza  di  riserva  scemerebbe  assai, 
e  si  annullerebbe  intieramente,  quando  l’ipertrofìa  avesse  raggiunto 
un  certo  limite,  ed  allora,  di  fronte  a  nuovi  ostacoli  circolatori,  il  cuore 
non  possederebbe  più  alcun  mezzo  di  accomodamento,  l’ equilibrio 
della  circolazione  si  romperebbe  senza  rimedio,  e  i  meccanismi  regola¬ 
tori  non  avrebbero  più  alcun  potere,  per  ricondurre  il  cuore  nelle  con¬ 
dizioni  di  normale  funzionamento. 

Contro  questa  teoria,  i  fisiologi  hanno  sollevato  il  noto  princìpio 
di  Fick,  secondo  cui  tutte  le  contrazioni  del  cuore  sono  massimali, 
e  per  cui  si  può  asserire,  come  dice  il  Ranvier,  che  il  cuore  o  dà  tutto 
o  non  dà  niente.  Però  si  deve  notare,  che  questo  principio  si  fonda 
sopra  esperimenti  fatti  sul  cuore  isolato  e  stimolato  elettricamente, 
mentre  che  i  fenomeni  possono  avvenire  in  modo  diverso,  quando  sul  cuore 
agiscano  tutti  i  fattori  dell’innervazione  extracardiaca  e  specialmente 
gli  influssi  inibitori  del  vago. 

Ma,  anche  ponendo  da  parte  questo  argomento  di  fisiologia  generale 
del  cuore,  la  teoria  delle  forza  di  riserva  ha  perduto  terreno  in  questi 
ultimi  anni.  Studi  sperimentali  più  recenti  di  Haasenfeld  e  Romberg 
e  di  Wolfer  hanno  condotto  a  negare  l’insufficienza  della  forza  di  ri¬ 
serva  nel  cuore  ipertrofico,  il  quale  anzi  si  comporterebbe,  di  fronte  alle 
richieste  di  un  soprappiù  di  lavoro,  come  un  cuore  normale. 

Ciò  nonostante  è  innegabile  che  a  lungo  andare  il  cuore  ipertrofico 
si  rende  sempre  più  inadatto  a  sopperire  alle  necessità  di  maggior  lavoro. 
Per  spiegare  ciò  vi  è  uno  studio  di  Yerney,  il  quale  ha  confrontato  il  cali¬ 
bro  delle  coronarie  con  il  peso  del  cuore,  tanto  in  cuori  nomali,  quanto 
tn  cuori  ipertrofici.  Egli  chiama  coefficiente  di  nutrizione  il  rapporto 
ira  queste  due  quantità,  e  ha  trovato,  che  la  media  di  questi  coefficienti 
è  molto  inferiore  per  i  cuori  ipertrofici  C/l7),  di  quello  che  non  sia  per 
i  cuori  normali  (7n),  ©  si  deve  quindi  concludere,  che  il  rinnovamento 
del  sangue-  e  quindi  la  nutrizione,  sono  molto  difettosi  nel  cuore  iper¬ 
trofico.  Quando  poi  un  cuore  ipertrofico  deve  compiere  un  lavoro 
superiore  all'ordinario,  la  sanguificazione  del  miocardio  diventa  al 
tutto  insufficiente:  nelle  sue  fibre  si  accumulano  materiali  del  catabo¬ 
lismo,  e  da  ciò  lo  scompenso,  a  cui  possono  poi  susseguire  fatti  dege¬ 
nerativi  o  di  sclerosi,  che  tanto  frequentemente  si  riscontrano  nei  vecchi 
cardiaci  e  che  infine  sono  la  causa  della  loro  morte. 

Spesso  però  le  alterazioni  anatomo-patologiche  gravi  del  mio¬ 
cardio  nei  vizi  valvolari  non  seno  che  effetti  paralleli  della  stessa  causa, 
ehe  hanno  prodotto  le  lesioni  delle  valvole  e  degli  orifìci.  Così  in  certe 
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orme  luetiche,  per  cui  si  hanno  lesioni  dei  grossi  vasi,  delle  valvole 
>  della  massa  muscolare,  così  nell'arteriosclerosi,  che,  mentre  colpisce 
’aorta  e  le  tele  valvolari,  colpisce  anche  le  coronarie  e  determina  di- 
iturbi  di  nutrizione  nel  miocardio. 

Inoltre  si  deve  notare  che  il  cuore  ipertrofico  è  più  sensibile  a  tat¬ 
ari  tossici,  quali  l’alcool,  il  tabacco,  i  prodotti  tossici  del  ricambio 
per  es.,  i  corpi  acetonici),  le  tossine  bacteriche  dei  piogeni,  del  b.  del 
àfo,  ecc. 

Secondo  l’Ott  ed  altri,  la  causa  dello  scompenso  va  ricercata  in  alte¬ 
razioni  regressive,  che  si  producono  nelle  cellule  gangliari  del  cuore, 
per  le  quali  vengono  a  mancare  i  poteri  di  coordinazione  e  di  regolazione 
Ielle  contrazioni  cardiache. 

Le  conseguenze  dello  scompenso  si  fanno  sentire  su  tutto  l’organi- 
uno.  Anzitutto  si  hanno  gravi  disturbi  nel  piccolo  circolo,  per  cui  dif¬ 
ficoltà  dell’ematosi  e  dispnea  {asma  cardiaco). 

Le  alterazioni  circolatorie  dei  polmoni  consistono  in  iperemie, 
stasi  e  anche  infarti,  provocati  abitualmente  da  trombi  del  cuore  venoso. 
Il  fenomeno  più  grave  e  spesso  mortale  è  poi  l’edema  dei  polmoni. 
Non  rari  sono  fenomeni  di  bronchite  con  espettorato  abbondante  e 
sanguinolento,  e  trasudazioni  pleurali. 

Nel  grande  circolo  lo  scompenso  cagiona  stasi  generale  o  stasi 
delle  parti  declivi  del  corpo  (ipostasi),  con  cianosi  ed  edemi.  La  stasi 
del  fegato  si  manifesta  con  l’ingrossamento  e  la  dolorabilità  dell'organo, 
con  ristagno  di  sangue  nella  regione  della  porta  e  gravi  disturbi  del  si¬ 
stema  digerente  (catarri  dello  stomaco  e  dell’intestino  o  anche  gastriti 
ed  enteriti  emorragiche,  ascite).  Nei  reni  si  manifesta  quell’alterazione 
speciale  detta  rene  da  stasi ,  che  clinicamente  si  manifesta  col  passaggio 
nelle  orine  di  albumina  e  di  corpuscoli  bianchi  e  rossi.  La  morte  avviene 
o  perchè  le  difficoltà  della  circolazione  si  fanno  sempre  più  grandi,  finché 
il  cuore  si  riduce  nell’  impossibilità  di  compiere  la  sua  funzione,  e  allora 
si  esaurisce  e  si  arresta,  ovvero  per  l’insufficienza  respiratoria  o  per 
isnsuffieienza  renale. 

Un  periodo  di  scompenso,  non  troppo  grave,  può  però  anche 
cessare,  cioè  può  ripristinarsi  la  compensazion ',  con  il  riposo,  con  la 
scomparsa  dei  fattori  tossici,  e  specialmente  sotto  l’influsso  di  stimoli 
farmacologici  ( cardiocinetici ),  capaci  di  aumentare  la  contrattilità  del 

miocardio. 
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II.  —  Ipertrofie  cardiache  non  dipendenti  da  vizi  valvolari. 

Non  è  raro  riscontrare,  sia  clinicamente  sia  al  tavolo  anatomico, 
casi  di  grave  ipertrofia  cardiaca,  senza  alcun  sintomo  o  fatto  di  lesioni 
delle  valvole  o  degli  arti.  Per  i  casi,  in  cui  anche  tutti  gli  altri  sistemi 
organici  sono  normali,  si  è  parlato  di  ipertrofia  idiopatica  del  cuore, 
cioè  di  un’ipertrofìa  prodottasi,  senza  che  vi  siano  stati  ostacoli  nella 
circolazione. 

Ma  oggi  non  è  più  giustificato  mantenere  questo  concetto,  poiché, 
con  un  attento  esame,  si  può  sempre  trovare  una  ragione  funzionale 
od  anatomica  per  spiegare  il  meccanismo  dell’ipertrofìa,  nè  gli  esperi¬ 
menti  sugli  animali,  tentati  dai  fautori  della  teoria  dell’ipertrofia 
idiopatica,  hanno  dato  risultati  positivi. 

Adunque  nelle  ipertrofie  del  cuore,  senza  vizi  valvolari,  si  deve 
sempre  cercare  una  causa  o  funzionale  o  anatomica.  Secondo  questo 
criterio  distingueremo  nei  seguenti  gruppi  tali  ipertrofìe. 

1.  Ipertrofie  per  cause  funzionali.  —  Tutti  i  fenomeni  funzionali 
che  determinano  a  lungo  un  maggior  lavoro  del  cuore  possono  essere 
causa  d’ipertrofìa.  Così  gli  sforzi  muscolari  intensi  e  prolungati,  come 
si  hanno  nei  facchini,  negli  atleti,  negli  alpinisti  ( cuore  da  strapazzo ); 
così  le  condizioni  di  una  esagerata  ripienezza  del  sistema  vascolare, 
quali  si  ha  nei  pletorici  e  nei  bevitori  eccessivi  di  vino  e  di  birra 
(cuore  da  vino ,  Miinzinger,  cuore  da  birra ,  Bollinger)  così  certe  sostanze 
alimentari  o  farmacologiche,  che  stimolano  il  cuore  ad  un  eccessivo 
lavoro  (alcool,  digitale). 

2.  Ipertrofie  da  cause  nervose.  —  Il  Teissier  ha  affermato  1’esistenza 
di  modificazioni  strutturali  del  cuore,  dipendenti  semplicemente  da 
influssi  nervosi,  che  agirebbero  sulla  nutrizione  del  miocardio. 

A  questo  proposito  ricordiamo,  che  la  nutrizione  del  cuore  dipende, 
secondo  alcuni  (Eichhorst,  Zancher,  Fantino  ed  altri),  anche  da  nervi 
extracardiaci  (fibre  trofiche  del  vago),  e  sono  state  trovate  alterazioni 
flogistiche  e  degenerative  nelle  cellule  del  ganglion  nodosum  nervi  vagì 
in  certi  vizi  del  cuore. 

La  teoria  di  Gaskell  e  Fano,  che  l’azione  inibitrice  del  vago  sul  cuore 
non  consista  soltanto  in  un  arresto  della  funzione  motrice  e  dei  processi 
disintegrativi  che  la  determinano,  ma  esprima  anche  un’esagerazione 
dell’anabolismo,  dei  processi  di  ricostruzione,  fornisce  un  argomento 
in  appoggio  alla  possibilità  di  queste  alterazioni  cardiache  di  origine 
nervosa.  Lesioni  irritative  del  vago  potrebbero  determinare  un  esa¬ 
gerato  anabolismo,  per  cui  si  stabilirebbero  fatti  di  ipertrofia. 
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Queste  ipertrofie  di  supposta  origine  nervosa  sono  state  descritte 
ella  paralisi  agitante,  nella  malattia  del  Friedreich,  nella  tabe  dor¬ 
ale,  e  in  affezioni  nervose  di  altra  natura,  accompagnate  da  uno  stato 
i  irritazione  del  midollo  spinale. 

3.  Cause  polmonari.  —  Il  ventricolo  destro,  come  è  facile  a  compren- 
ersi,  risente  moltissimo  delle  condizioni,  in  cui  il  circolo  polmonare 
i  compie.  Normalmente  la  resistenza,  che  il  sangue  incontra  nei  vasi 
tolmonari,  è  molto  piccola,  e  per  questo  il  lavoro  del  ventricolo  destro 
assai  minore  di  quello,  che  il  sinistro  deve  compiere.  Di  più,  come  Lich- 
heim  ha  dimostrato,  esistono  per  il  circolo  polmonare  meccanismi 
Li  accomodazione  efficacissimi,  che  regolano  il  passaggio  del  sangue  at¬ 
raverso  i  polmoni,  a  seconda  delle  necessità  dell’  ossigenazione  e 
,  seconda  dello  stato  dei  polmoni.  In  tutti  i  casi  però,  nei  quali  le  re- 
istenze  dei  vasi  polmonari  sono  aumentate  sopra  la  norma,  vi  è  iper- 
rofia  del  ventricolo  destro,  accompagnata  o  no  da  dilatazione. 

La  causa  più  frequente  di  questa  ipertrofìa  è  l 'enfisema  polmo¬ 
nare,  poiché,  in  conseguenza  di  questo  processo  patologico,  dimi- 
luiscono  gli  spazi  interalveolari;  il  letto  capillare  sanguigno  si  riduce 
^ssai  per  l’obliterazione  di  molte  reti  vascolari,  e  il  passaggio  del  sangue 
Lalle  arterie  alle  vene  polmonari  si  fa  più  diffìcile.  Così  pure  si  produce 
pertrofia  del  ventricolo  destro  nelle  polmoniti  interstiziali,  nel  rag¬ 
grinzamento  del  polmone,  nelle  diminuzioni  della  cavità  toracica,  che 
mpediscono  ai  polmoni  di  espandersi  normalmente.  Le  affezioni 
clorotiche  delle  arterie  polmonari  hanno  lo  stesso  effetto,  poiché  in 
pesto  caso  la  circolazione  polmonare  è  resa  diffìcile. 

La  dispnea  durevole  è  pure  cagione  di  aumento  della  pressione 
arteriosa  e  di  un  maggiore  lavoro  del  cuore.  Ciò  fu  dapprima  presup¬ 
posto  da  Traube  e  da  Cohnheim  e  recentemente  dimostrato  da  Hensen. 
Spesso  nei  casi  di  dispnea,  con  alterazioni  organiche  dei  polmoni,  si  pro¬ 
luce,  sebbene  con  differente  meccanismo,  V  ipertrofìa  di  ambedue 
ventricoli. 

4.  Cause  rasali  e  renali.  —  Il  cuore  sinistro  si  ipertrofìzza,  quando 
permanentemente  sussistono  cause  per  un  aumento  della  pressione 
lei  sangue  nel  sistema  aortico.  In  questo  riguardo  è  da  considerarsi 
wizitutto  l’arteriosclerosi  dell’aorta  o  anche  di  certe  arterie  periferiche. 
Per  il  processo  arteriosclerotico  diminuisce  l’ elasticità  delle  pareti 
casali,  e  spesso  si  restringe  anche  il  lume  dei  vasi.  Tutte  e  due  queste 
pondizioni  patologiche  rendono  più  diffìcile  il  passaggio  eel  sangue  nei 
rasi.  L’arteriosclerosi  produce  alterazioni  cardiache  più  frequenti 
p  più  gravi,  quando  è  localizzata  nel  bulbo  stesso  dell  aorta  o  nei  rami 
lei  tronco  celiaco  o  nelle  arterie  renali. 
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Anche  altre  malattie  croniche  dei  reni,  oltre  la  nefrite  da  arterio¬ 
sclerosi,  sono  accompagnate  da  aumento  della  pressione  arteriosa  e  ds 
ipertrofia  cardiaca.  Nel  morbo  di  Bright,  e  specialmente  nel  raggrinza 
mento  del  rene,  si  riscontrano  lesioni  gravi  del  cnore,  o  limitate  al  sole 
ventricolo,  o  estese  anche  al  ventricolo  destro  e  agli  atri  (Hirsch). 

5.  Lesioni  del  'pericardio  e  del  mediastino.  —  Finalmente  dobbiamo 
ricordare,  che  ipertrofìe  dell’una  o  dell’altra  parte  del  cnore  si  possono 
riscontrare  dopo  malattie  del  pericardio  e  del  mediastino,  dalle  qual 
siano  derivate  aderenze  ( sinechie )  dei  foglietti  pericardici  fra  loro,  o 
fissazioni  olel  cnore  alle  pareti  toraciche.  Si  comprende  come  in  quest 
casi,  i  movimenti  del  cuore  siano  meno  liberi  e  facili,  e  come  conse 
guentemente  debba  aumentare  il  lavoro  del  muscolo  cardiaco.  Analo 
ghi  effetti  si  hanno,  quando  l’uno  o  l’altro  mediastino  è  occupato  d g 
produzioni  patologiche,  come  tumori,  aneurismi,  ece.,  che  comprimom 
il  cuore  o  qualche  parte  di  esso. 

III.  — :  Alterazioni  circolatorie,  infiammatorie  e  degenerative 

DEL  MIOCARDIO  E  LORO  CONSEGUENZE. 

Alterazioni  profonde  del  miocardio  si  producono  nei  disturbi  cir 
colatori  del  cuore  e  cioè  nelle  trombosi,  nelle  embolie,  nei  process 
sclerotici  delle  coronarie.  In  questi  casi  si  può  avere  la  sospensione  im 
provvisa  delle  pulsazioni  ( paralisi  cardiaca)  e  la  morte  istantanea 
Il  cuore  è  imo  degli  organi,  che  più  ha  bisogno  di  ossigeno  e  di  material 
nutritizi  per  il  suo  ricambio,  che  è  attivissimo.  Se  si  sospende  la  circo 
lazione,  resta  subito  abolito  il  lavoro  del  cuore,  sebbene  la  vit aliti 
del  tessuto  non  scompaia  se  non  dopo  qualche  tempo. 

Le  recenti  ricerche  sulla  circolazione  artificiale  nel  cuore  di  mam 
miferi,  staccato  dall’organismo  (Kuliabko),  hanno  fatto  vedere,  che  1< 
pulsazioni  cardiache  ricompaiono  nel  cuore,  anche  dopo  molte  ore 
da  che  era  stato  estratto  da  un  animale,  allorché  si  faccia  circolar* 
per  le  coronarie  un  liquido  adatto  (liquido  di  Finger  o  di  Locke)  ben  ossi 
genato  e  caldo.  Appena  si  sospende  la  circolazione,  il  cuore  di  nuov< 
si  arresta. 

Processi  infiammatori  acuti  del  miocardio,  si  presentano  in  molò 
malattie  infettive,  come  nella  poliartrite  reumatica,  nel  tifo,  nella  scar 
lattina,  nella  difterite  (Fomberg)  e  sono  caratterizzati  da  infiltra 
zione  cellulare  tra  le  fibre  muscolari  e  da  processi  degenerativi  di  queste 
Qualche  volta,  specialmente  nelle  infezioni  piemiche,  si  formano  ascessi 
che,  se  sono  alquanto  grossi,  possono  produrre  la  rottura  del  cuore 
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Vi  è  anche  una  forma  di  miocardite  induritila ,  nella  quale  ha  luogo 
un  iperplasia  del  tessuto  connettivo,  il  cosidetto  callo  del  cuore. 

Processi  degenerativi  delle  fibre  muscolari  del  cuore  si  manifestano 
spesso,  come  conseguenze  di  intossicazioni  per  veleni  minerali  o  per  tos¬ 
sine  bacteriche.  I  processi  degenerativi  (v.  Patologia  cellulare ),  che  più 
frequentemente  si  producono,  sono  il  rigonfiamento  torbido ,  la  degene¬ 
razione  ialina ,  la  cosi  detta  frammentazione  delle  fibre  e  la  degenerazione 
grassa.  Assai  più  rara  è  la  degenerazione  amiloide.  In  tutti  questi  casi 
come  anche  nelle  vere  miocarditi,  si  ha  una  deficienza  funzionale 
del  miocardio,  che  si  spiega  benissimo  con  le  alterazioni  più  o  meno 
profonde  della  sostanza  contrattile  delle  fibre.  Il  cuore  in  generale  è 
allora  dilatato  e  le  pareti  delle  sue  cavità  appaiono  alquanto  assotti¬ 
gliate;  la  pressione  sanguigna  si  abbassa,  si  manifestano  i  fenomeni 
dello  scompenso,  e  può  darsi  che  all’improvviso  il  cuore  cessi  dal  battere. 

Le  conseguenze  della  degenerazione  grassa  del  cuore  sono  state 
studiate,  anche  sperimentalmente,  negli  animali,  intossicati  con  fosforo, 
e  Ducceschi,  Di  Cristina,  Scafhdi,  De  Bonis  si  sono  a  lungo  occupati 
di  questo  argomento.  Dalle  loro  ricerche  è  risultato  anzi  tutto, 
che  la  durata  della  rivoluzione  cardiaca  si  raddoppia  o  si  triplica  nel 
cuore  degenerato  (v.  fìg.  21)  ’e  specialmente  si  allunga  la  pausa.  La 
soglia  dell’eccitabilità,  nella  risposta  a  stimoli  elettrici,  si  abbassa  di 
poco  e  solo  nei  casi  di  forte  degenerazione;  il  periodo  di  latenza  dell’ec¬ 
citamento  si  allunga;  il  periodo  refrattario  pure  è  più  lungo;  dopo  l’ec¬ 
citazione  del  vago  il  cuore  in  degenerazione  grave  riprende  il  suo  ritmo 
assai  più  tardi  del  cuore  normale  (v.  fìg.  23);  insorgono  anche  palesi 
disturbi  badmotropi  e  dromotropi,  che  conducono  ad  aritmie  e  a  dis¬ 
sociazioni  atrio  ventricolari. 

Le  proprietà  inotrope  e  dinamiche  del  cuore  degenerato  sono  anche 
profondamente  cambiate,  come  risulta  dagli  esperimenti  di  Di  Cristina 
che,  anche  per  l’oragno  in  queste  condizioni  patologiche,  determinò  le 
curve  dei  massimi  isotonici  e  isometrici.  La  capacità  di  lavoro  del  cuore 
isolato  di  tartaruga,  avvelenata  col  fosforo,  è  circa  Vio  ^  quella  dei 
cuori  normali,  e,  con  l’innalzarsi  della  pressione,  la  quantità  di  lavoro, 
che  il  cuore  è  capace  di  eseguire,  aumenta  assai  poco  (a  differenza  dei 
cuori  sani)  e  talvolta  invece  diminuisce. 

Queste  ricerche  —  che  sono  completate  da  altre  sovra  1  azione  di 
sostanze  chimiche  e  farmacologiche  diverse,  quali  il  cloruro  di  bario 
(Scafhdi  e  de  Nicola),  il  cloruro  di  cesio  (Scaffidi),  il  cloruro  di  torio 
(Tuveri),  la  digitalina,  la  sparteina  (Di  Cristina)  l’estratto  ipofisario 
(De  Bonis)  —  mettono  bene  in  rilievo  tutte  le  capacità  funzionali  del 
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miocardio,  che  ha  subito  la  degenerazione  grassa,  la  quale,  anche  nella 
patologia  umana,  è  una  delle  alterazioni  più  frequenti  e  più  gravi. 

Un’altra  alterazione,  che,  sebbene  meno  grave,  può  tuttavia  mo¬ 
dificare  grandemente  la  funzionalità  del  cuore,  è  l' infiltrazione  grassosa 
di  questo  organo  ( lipomatosis  cordis).  Il  grasso  qualche  volta  si  accumula 
sotto  il  pericardio  viscerale,  negli  spazi  perivascolari  e  negli  interstizi 


Fig.  23.  —  Influenza  dell’ eccitamento  del  vago  sul  ventricolo  (tracciato  superiore) 
e  sull’atrio  (tracciato  inferiore)  di  un  cuore  di  rana  in  degenerazione  grassa  (da 
Scaffali).  Mostra  il  ritardo  nel  ritorno  del  ritmo  dopo  l’eccitazione. 


tra  le  fibre,  talvolta  penetra  sin  dentro  le  fibre  stesse,  e  allora  si  hanno 
anche  le  apparenze  di  ima  vera  degenerazione.  In  tutti  i  casi,  la  contrat¬ 
tilità  e  il  giuoco  delle  fibre  muscolari  cardiache  sono  impedite  e  alte¬ 
rate,  e  da  ciò  disturbi  circolatori  non  indifferenti.  Nei  polisarcici  poi, 
a  queste  difficili  condizioni  del  miocardio,  si  aggiungono  cause  extra¬ 
cardiache  di  insufficienza  circolatoria,  quali  l’eccessivo  peso  e  la  gros¬ 
sezza  del  corpo,  che  richiedono  sforzi  muscolari  considerevoli,  o  alte¬ 
razioni  arterioscleroticlie,  le  quali  assai  spesso  accompagnano  la  poli¬ 
sarcia. 
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CAPITOLO  III. 

Fisiopatologia  del  polso. 


Con  il  nome  di  polso  si  designano  i  movimenti  delle  arterie,  sotto 
Tinfluenza  delle  onde  sanguigne,  determinate  dalle  contrazioni  del  cuore. 
Questi  movimenti  pulsatori  dei  vasi  dipendono  quindi,  in  massima  parte, 
dalle  condizioni  funzionali  del  cuore,  ma  sono  anche  influenzati  dallo 
stato  delle  pareti  vasali. 

È  per  questo  che  l’esame  del  polso,  nelle  condizioni  morbose,  ha 
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attirato  sempre  lo  studio  e  l'osservazione  più  accurata  dei  medici,  i 
quali  hanno  forse  dato  anche  un  importanza  troppo  grande  a  questi 
fenomeni  circolatori.  Molti  medici  dei  primi  del  secolo  scorso  si  vanta¬ 
vano  di  poter  fare  una  diagnosi  con  il  solo  esame  del  polso  ! 

Nella  storia  della  medicina,  sino  dai  tempi  di  Erofìlo  di  Calcedonia 
e  di  Eufo  di  Efeso,  si  parla  sempre  delle  modificazioni  patologiche 
del  polso;  ma  un  complesso  di  dottrine,  attendibili  ed  utili  per  il  fisiologo 
e  per  il  patologo,  cominciò  a  formarsi  solo  in  un’epoca  molto  recente, 
dopo  i  classici  lavori  di  Weber,  di  Vierordt,  di  Marey,  di  v.  Erey,  eco. 

% 

I.  —  Eicordi  di  fisiologia  normale  e  di  tecnica. 

Le  leggi  del  movimento  del  sangue  nei  vasi  sono  state  studiate  da 
un  punto  di  vista  idrodinamico,  e  per  mezzo  di  esperimenti,  fatti  con 
apparecchi  artificiali  di  tubi  a  pareti  rigide  od  elastiche,  in  cui  si  face¬ 
vano  scorrere  liquidi,  sotto  intermittenti  pressioni.  Da  questi  esperi¬ 
menti  si  sono  ricavati  dati  preziosi  per  la  fisiologia  della  circolazione, 
ma  un  esame  delle  leggi  suddette  ci  porterebbe  troppo  lontano  dai  nostri 
argomenti.  Crediamo  quindi  opportuno  riferire  soltanto  alcuni  metodi 
di  ricerca  e  di  studio  del  polso,  applicabili  all’uomo  e  agli  animali. 

Gli  apparecchi  che  servono  per  la  registrazione  dei  movimenti 
del  sangue  nelle  arterie  si  chiamano  sfigmometri ,  e  le  curve,  che  con  essi 
si  ottengono,  hanno  il  nome  di  sfigmogrammi.  Lo  sfigmografo  del  Marey 
è  costituito  da  una  leva,  che  poggia,  per  mezzo  di  un  bottone,  sulla  pelle, 
sovra  l’arteria,  e  si  innalza  ad  ogni  movimento  di  questa.  L’estremità 
della  leva  scrive  sul  cilindro  rotante.  Anche  il  manometro  del  Ludwig 
può  servire  come  sfìgmometro.  Altri  istrumenti  ci  danno  anche  la  pres¬ 
sione  che  il  sangue  ha  dentro  i  vasi,  e  uno  di  tali  è  il  manometro  di  Lud¬ 
wig,  lo  sfigmomanometro  del  Marey ,  e  quello  del  Riva- Rocci,  V  oscillo- 
metro  del  Pachon,  V oscillografo  del  Galeotti  che  permettono  di  determi¬ 
nare  la  pressione  arteriosa  anche  nell’ uomo.  Gli  emodromometri  del 
Ludwig  e  del  Luciani  servono  per  misurare  la  velocità,  con  cui  il 
sangue  scorre  nei  vasi,  e  finalmente  gli  idrosfigmografi  o  pletismografi 
(fra  cui  il  più  conosciuto  è  quello  del  Mosso)  servono  a  mettere  in 
evidenza,  oltre  che  la  forma  del  polso,  anche  lo  stato  di  dilatazione 
delle  pareti  vasali. 

Il  medico  poi  si  serve,  nell’uso  comune,  di  metodi  più  semplici 
e  più  immediati  xier  l’esame  del  polso.  Questo  esame  si  fa: 

l.°  direttamente  coll’ ispezione  oculare  delle  arterie  pulsanti  su¬ 
perficiali,  e  così  si  avverte  la  frequenza  (numero  delle  pulsazioni  nell’u- 
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tà  di  tempo),  la  grandezza  del  polso  (ampiezza  del  movimento),  e  la 
runa  del  polso; 

2. °  mediante  l’ ascoltazione,  della  quale  ci  serviamo  più  partico- 
rmente  per  rilevare  speciali  rumori  (toni  e  soffi); 

3. °  mediante  la  palpazione.  Questa  serve  per  mettere  in  evidenza: 

a)  la  topografìa  del  polso:  il  numero  e  l’estensione  dei  punti, 
cui  si  percepisce  col  dito  il  movimento  pulsorio; 

b)  la  forma  e  la  natura  dell'  onda  pulsante  e  la  grandezza  del 
fiso;  lo  spostamento  della  parete  su  cui  si  posa  il  dito; 

c)  la  frequenza  del  polso; 

d)  la  durezza  del  polso;  apprezzamento  della  pressione  sangui- 
ìa  massima,  dipendente  dall’energia  dell’impulso  cardiaco. 

Le  curve  sfigmiclie ,  ottenute  in  condizioni  normali,  sono  perfetta- 
ente  periodiche,  cioè  presentano  regolari  elevazioni  ed  abbassamenti, 
ìe  corrispondono  alle  dilatazioni  e  ai  restringimenti  dell’arteria,  da  cui 
è  ricavato  lo  sfigmogramma,  sotto  il  passaggio  dell’onda  sanguigna, 
roiettata  dalla  sistole  car4iaca  nei  vasi.  In  ogni  periodo,  cioè  in  ogni 
idsazione,  si  ha  un  rapido  innalzamento  e  un  vertice ,  che  corrispondono 
l’onda  positiva,  che  parte  dall’aorta,  e  poi  un  tratto  obliquo  discen- 
Bnte  in  cui  si  trovano  alcune  ondulazioni,  le  quali  son  dette  oscilla- 
■oni  secondarie.  Fra  queste  ve  ne  è  di  solito  una  molto  più  accentuata 
le  si  chiama  elevazione  dicrotica. 

Il  polso  delle  arterie  periferiche  presenta  varietà  di  aspetto  nelle 
iverse  località  del  corpo,  più  o  meno  lontane  dal  cuore,  e  presenta 
ache  dei  mutamenti  della  medesima  arteria,  in  un  determinato  periodo 
i  tempo.  Si  può  anzi  dire,  che  ciascuna  arteria  ha  la  propria  forma  di 
olso,  e  che  le  differenze  fra  le  arterie  di  varia  località,  non  si  riferiscono 
Bltanto  alla  grandezza  del  polso,  ma  anche  al  numero,  alla  successione 
el  tempo  e  all’altezza  relativa  dei  singoli  vertici  della  curva. 

La  respirazione,  la  posizione  del  corpo,  l’attività  muscolare,  la  tem- 
eratura  esercitano  un’azione  notevole  sul  polso,  che  cambia  di  forma 
di  ritmo. 

Grande  influenza  hanno  sovratutto  gli  impulsi  nervosi,  per  i  quali 
i  modifica  lo  stato  delle  pareti  vasali  (v.  il  prossimo  capitolo). 

La  velocità  del  sangue  nelle  arterie  dipende  solo  in  parte  dalla  pres¬ 
ùme,  ma  principalmente  dalle  resistenze  periferiche,  e  dalla  maggiore 
>  minore  rapidità,  con  cui  le  vene  si  svuotano. 

Il  volume  del  polso,  che  corrisponde  allo  stato  di  maggior  o  minor 
dilatazione  delle  pareti  vasali,  dipende  sovratutto  dalle  condizioni  di 
qieste  pareti,  ma  anche  dalla  quantità  di  sangue,  contenuta  nel  sistema 
circolatorio. 
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II.  —  Modificazioni  del  polso  in  condizioni  patologiche. 


1.  Modificazioni  del  ritmo.  —  Le  modificazioni  del  ritmo  riguardano 
anzitutto  la  frequenza  delle  pulsazioni  (cioè  il  numero  delle  pulsazioni 
che  si  contano  nell’unità  di  tempo)  e  la  sequenza  di  esse,  ossia  l’irrego¬ 
larità  nel  succedersi  dei  singoli  battiti.  In  questo  secondo  caso  rientrane 
i  ritmi  periodici  o  a  gruppi  e  in  parte  le  aritmie ,  che,  in  quanto  son  col¬ 
legate  anche  ad  ineguaglianze  dell’ intensità  delle  varie  pulsazioni,  saranno 
per  ultimo  considerate.  Si  hanno,  per  riguardo  alle  anomalie  di  ritmo? 
le  seguenti  qualità  di  polso: 

a)  polso  frequente  e  raro.  —  Corrispondono  alla  tachicardia  e 
alla  bradicardia,  di  cui  abbiamo  parlato  a  pag.  249. 


Fig.  24.  — ■  Polso  trigemino,  in  un  uomo  di  44  anni 
affetto  da  insufficienza  mitralica. 


Nei  tipi  di  ritmo  periodico  o  a  gruppi  si  hanno: 

b)  polso  bigemino ,  cioè  una  pausa  ogni  due  pulsazioni;  polso  tri¬ 
gemino ,  cioè  gruppi  di  tre  pulsazioni  separati  da  pause  più  lunghe; 
polso  quadrigemino ,  cioè  con  gruppi  di  4  pulsazioni; 

c )  polso  irregolare  respiratorio  e  cioè  più  frequentemente  nell’in¬ 
spirazione  e  più  raro  nell’espirazione. 

2.  Modificazioni  dipendenti  dalla  quantità  e  dalla  pressione  del  sangue 
nelle  arterie. 

a)  Polso  grande  e  piccolo.  —  Il  polso  grande  corrsiponde  ad  una 
grossa  onda,  e  significa,  che  una  grande  quantità  di  sangue  vien  lanciata 
dal  ventricolo  nell’aorta.  Il  polso  piccolo  si  ha  nel  caso  contrario.  Oltre 
la  grandezza  dell’onda,  vi  è  da  considerare  lo  stato  delle  pareti  arteriose, 
gli  ostacoli  periferici  alla  circolazione,  la  pressione  media  del  sangue 
nelle  arterie. 

Con  1  idrosfigmografo  si  possono  ben  vedere  le  variazioni  nella 
grandezza  del  polso.  In  genere  il  polso  grande  è  accompagnato  da  dimi¬ 
nuzione  nella  frequenza,  mentre  il  piccolo  è  assai  frequente,  ma  ciò 

non  sempre  si  verifica. 
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Il  polso  grande  si  ha  nelle  emiplegie  recenti,  sotto  Fazione  dell’al¬ 
cool  e  del  cloralio. 

b)  Polso  forte  e  debole.  —  Queste  forme  corrispondono  all’inten¬ 
sità  delle  contrazioni  cardiache  (ipercinesi  o  ipocinesi)  (v.  pag.  262), 
e  quindi  alla  pressione  sistolica  nelle  arterie.  In  genere  il  polso  forte  si 
ha,  quando  la  pressione  sistolica  è  aumentata,  il  debole  nel  caso  contra¬ 
rio.  La  palpazione  basta  spesso  per  decidere  se  un  polso  è  forte  o  debole, 
poiché  nel  primo  caso  il  polso  resiste  alla  compressione  col  dito,  nel  se¬ 
condo,  no. 

Il  polso  forte  si  ha  nell’ipertrofia  del  ventricolo  sinistro,  il  debole 
nel  collasso  e  nell’agonia.  Negli  sfigmogrammi  queste  alterazioni  ci 
si  rivelano  con  una  maggiore  o  minore  altezza  della  linea  ascensionale, 
e  con  variazioni  delle  oscillazioni  secondarie. 

c)  Polso  pieno  e  vacuo.  —  Corrispondono  ad  una  maggiore  o 
minore  ripienezza  dei  vasi.  I  fattori  di  queste  alterazioni  sono:  l.°  au¬ 
mento  della  forza  impellente  del  cuore;  2,°  diminuzione  della  contrat¬ 
tilità  e  dell’elasticità  vasale;  3.°  impedimenti  al  deflusso  del  sangue; 
4.°  pletora  o  anemia.  Il  polso  ineno  si  ha  negli  stati  febbrili,  il  vacuo 
nella  debolezza  e  dopo  emorragie. 

d)  Polso  duro  e  molle.  —  Corrispondono  a  differenze  nella  pressione 
minima  del  sangue  (in  ciò  la  diversità  col  polso  forte  o  debole,  che  cor¬ 
rispondono  a  differenze  nella  pressione  sistolica  del  sangue  —  v.  il  para¬ 
grafo  seguente).  Il  polso  duro  si  ha,  quando  la  pressione  sanguigna  è 
generalmente  aumentata,  e  quando  vi  è  replezione  dal  sistema  arte¬ 
rioso.  Anche  queste  qualità  di  polso  si  rilevano  con  la  palpazione, 
ma  nell’arteriosclerosi  il  polso  appare  duro  per  la  resistenza  delle  pareti 
vasali.  Il  polso  duro  si  può  trovare,  quando  vi  è  ipertrofìa  del  ventricolo 
sinistro,  in  seguito  a  trasfusioni  di  liquido  nell’organismo,  dopo  il  mas¬ 
saggio  dell’addome  o  per  eccitamenti  dei  vasomotori.  Il  polso  mollo 
si  riscontra  nei  periodi  tardivi  di  malattie  febbrili,  nella  tachicardia, 
dopo  emorragie,  ecc. 

3.  Modificazioni  nella  forma  dell’onda  sfigmica.  —  Queste  modifi¬ 
cazioni  appaiono  chiaramente  nello  sfigmogramma,  ma  si  possono  in 
parte  anche  apprezzare  con  la  palpazione.  Esse  dipendono  da  varie 
ragioni  o  cardiache  o  vascolari.  Biguardano  sovratutto  o  la  rapidità 
dell’onda  sanguigna  o  la  presenza  e  l’intensità  delle  oscillazioni 
secondarie. 

a)  Polso  celere  e  tardo.  —  A  seconda  del  modo,  con  cui  avviene 
la-  sistole  cardiaca,  l’onda  sfigmica  è  rapida  o  lenta,  e  perciò  la  dilata¬ 
zione  della  parete  arteriosa  dura  un  tempo  più  breve  o  più  lungo.  Affa 


^88 


PARTE  IV. 


CAPITOLO  TERZO 


palpazione,  il  polso  celere  è  scoccante  e  l’urto  dell’onda  sul  dito  può 
paragonarsi  al  colpo  di  una  molla,  il  polso  tardo  dà  invece  l’impressione 
di  un  urto  prodotto  da  un  pendolo,  clie  lentamente  si  avvicina. 

Negli  sfigmogrammi,  il  polso  celere  è  caratterizzato  da  un  vertice 
moldo  acuto,  e  la  linea  discendente  può  essere  quasi  verticale  e  priva 
d’oscillazioni  secondarie.  Nel  polso  tardo  il  vertice  è  arrotondato  o 
vi  si  trova  un  vero  altipiano  (plateau)  (v.  fìg.  25). 

Il  polso  celere  (fig.  26)  si  trova  sempre  neU’insufficienza  delle  val- 


Fig.  25.  —  Polso  tardo  della  radiale  di  un  vecchio  (da  Eichhorst). 


vole  aortiche,  e  poi  nel  morbo  di  Basedow  e  in  altri  casi  di  tachicardia. 
Il  polso  tardo  si  ha  invece  nella  stenosi  aortica,  appunto  perchè  allora 
la  sistole  è  prolungata,  e  in  tutti  i  casi,  in  cui  le  pareti  arteriose  hanno 


Fig.  26.  - —  Polso  celere  (da  Eichhorts). 


perduto  la  loro  elasticità  e  più  difficilmente  si  distendono  al  passaggio 
dell’onda  sanguigna.  Cosi  si  ha  il  polso  tardo  nell’arteriosclerosi  e  in 
genere  nelle  persone  di  età  molto  avanzata,  specialmente  se  affette 
da  enfisema. 

Nella  bradicardia  vi  è  pure  polso  tardo,  e  specialmente  in  quella 
dipendente  da  saturnismo  (Biegel). 

b)  Polso  dicroto ,  anacroto .  monocroto.  —  Il  polso  dicroto  è  carat¬ 
terizzato  da  una  forte  elevazione  secondaria,  di  cui  il  vertice  può  per¬ 
fino  raggiungere  l’altezza  del  vertice  primitivo.  Vi  è  spesso  anche  imo 
spostamento  nel  tempo  in  cui  l’elevazione  secondaria  si  produce,  nel 
senso  che  essa  si  inizia,  quando  l’onda  primitiva  è  già  tornata  all’a¬ 
scissa  (v.  fìg.  27). 

Il  dicrotismo  è  un  fenomeno  frequente;  esso  si  verifica  in  molte 
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naiattie  febbrili  (tifo,  polmonite,  tubercolosi).  Secono  Biegel,  le  tem- 
►erature  elevate  sono  un  coefficiente  favorevole  all’insorgere  del  polso 
Licroto,  ma  non  la  causa  diretta,  poiché  questa  forma  di  polso  appare 
, nche  in  altre  alterazioni  dell’organismo  non  febbrili:  dopo  salassi  ab¬ 
bondanti,  nelle  iperemie  non  febbrili  della  pelle,  nel  bagno  a  vapore, 
ielle  inalazioni  di  nitrito  di  amile;  e  non  si  osserva  invece  in  talune  ma- 
attie  febbrili,  esantematiche. 

Secondo  alcuni  autori,  le  cause  del  dicrotismo  del  polso  vanno 


create  in  una  diminuita  tensione  della  parete  arteriosa,  per  la  quale 
’onda  di  rimbalzo  si  farebbe  maggiormente  sentire.  Marey  crede  invece, 


che  il  polso  dicroto  dipenda  da  diminuzione  della  pressione  sanguigna, 
na  Frey  ha  constatato,  che  in  molte  malattie  infettive  con  dicrotismo 
ì  anzi- aumentata  la  pressione  arteriosa.  Certo  è,  che  le  influenze  vaso¬ 
notorie  influiscono  assai  su  questa  modificazione  della  forma  del  polso. 

Si  chiama  polso  anacroto  quello,  in  cui  l’elevazione  secondaria 
sorpassa  il  vertice  primario  (fìg.  28),  o  quando  la  linea  ascendente  dello 
sfigmogramma  appare  spezzata.  Il  polso  anacroto  si  rinviene  spesso 
lei  morbo  di  Bright,  nell’arteriosclerosi,  nelle  paralisi,  nell’  aneurisma 
ìell’aorta,  nelle  membra  paralizzate. 

Nel  polso  monocroto  l’elevazione  secondaria  è  piccolissima  o  man¬ 
cante  affatto.  Questo  si  produce  quando  la  parete  arteriosa  è  divenuta 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  II.  —  19. 
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anelastica  e  dura,  e  così  si  manifesta  nell’  arteriosclerosi  avanzata 
ma  è  stato  osservato  anche  nella  colica  saturnina  e  nel  morbo  di  Bright 
Il  Biegel  ha  qualificato  il  polso  monocroto  come  un  fenomeno  di  stan 
chezza,  che  si  produce,  specialmente,  quando  la  febbre  continua  pe: 
molto  tempo. 

4.  Aritmie  e  dis eguaglianze  del  polso.  —  Le  aritmie  e  le  ineguaglianz< 
del  polso  hanno  un’origine  cardiaca  e  di  esse  abbiamo  già  parlato 
trattando  dei  disturbi  badmotropi,  drcmotropi  e  inotropi  del  cuore 
Queste  anomalie  circolatorie  si  possono  apprezzare  in  modo  superfì 
ciale  anche  con  la  semplice  palpazione,  ma  in  modo  evidente  e  sicuro  s 
riconoscono  e  si  studiano  con  metodi  sfigmografìci.  Negli  sfigmogramm 


Fig.  29.  —  Polso  irregolare  perpetuo  (radiale). 


le  singole  onde  appaiono  irregolari  per  il  ritmo,  per  la  forma  e  sovra 
tutto  per  la  loro  altezza. 

Alle  aritmie  del  polso  si  dava  in  passato  un’importanza  eccessivi 
per  la  diagnosi  e  per  la  prognosi  delle  malattie  del  cuore.  Oggi  si  devi 
riconoscere  che,  per  lo  meno  alcune  aritmie,  per  es.,  quella  da  extrasi 
stoli,  si  possono  rincontrare  transitoriamente  anche  nell’uomo  per 
fett  amente  sano.  Yi  sono  aritmie  che  si  presentano  nel  periodo  delh 
pubertà  di  giovani  perfettamente  costituiti  e  che  cessano  col  progre 
dire  dell’età,  altre  sono  l’espressione  di  uno  stato  nevropatico,  che  noi 
intralcia  fondamentalmente  la  funzione  del  cuore,  altre  sono  conseguenzi 
di  fattori  tossici  facilmente  eliminabili  (tabacco,  caffè,  intossicazion 
alimentari,  ecc.)  (v.  pag.  255).  Ma  le  irregolarità  gravi,  le  ineguaglianza 
spiccate,  che  perdurano  a  lungo  sono  spesso  segni  di  malattie  organichi 
del  miocardio,  del  pericardio,  dei  grossi  vasi,  del  sistema  nervoso  extra 
cardiaco,  dei  centri  nervosi  encefalici.  Altre  dipendono  da  malattie  de 
ricambio  o  della  ghiandole  endocrine,  da  malattie  infettive  protratti 
od  acute,  da  anemia,  dagli  stati  asfittici,  dal  marasma  senile. 

a)  Polso  aritmico  da  extrasistole.  —  Le  extrasistoli  si  riconoscoiu 


FISIOPATOLOGIA  DEL  POLSO 


291 


facilmente  nello  sfigmogramma  (v.  fìg.  17)  come  onde  accessorie,  che 
si  producono  sulla  linea  discendente  di  un’onda  primitiva  e  che  sono 
seguite  da  pause  compensatorie. 

b)  Polso  alternante.  —  Nello  sfigmogramma  si  alterna  una  pulsa¬ 
zione  più  grande  con  una  pulsazione  più  piccola,  la  quale  si  distingue 
da  un’extrasistole  per  la  mancanza  della  pausa  compensatoria  (vedi 
pag.  264).  Talvolta  il  polso  alternante  è  anche  bigemino. 

e )  Polso  miuro.  —  In  questo  ad  un’onda  normale  succede  una 
serie  di  onde,  che  vanno  gradatamente  diminuendo  in  altezza,  finché 
ricompare  un’altra  onda  normale. 

d)  Polso  paradosso  o  intermittente  nell’inspirazione.  —  In  questo 
le  onde  sfigmiche  diminuiscono  e  anche  scompaiono  durante  l’inspira- 


Fig.  30.  —  Polso  carotideo  fortemente  irregolare  ed  aritmico 
in  un  caso  di  miocardite  (da  Galeotti). 


zione.  Tale  forma  di  fiolso  è  stata  riscontrata  negli  aneurismi  dell’aorta 
e  nelle  cosidette  pericarditi  membranose  (Griesinger). 

e)  Polso  irregolare  perpetuo.  —  Nello  sfigmogramma  vi  è  completa 
irregolarità  di  ritmo  e  di  altezza  delle  singole  onde  (v.  pag.  255). 

III.  —  Il  polso  venoso. 

L’onda  sfìgmica  si  spenge  a  livello  dei  capillari  e  nelle  vene,  in  que¬ 
sta  adunque,  il  sangue  scorre  con  moto  continuo  ed  uniforme.  Tuttavia  si 
possono  riscontrare  onde  sanguigne  anche  nei  vasi  venosi,  ma  sono 
così  lievi  che  non  risultano  alle  palpazione,  e  solo  in  certe  circostanze 
si  rendono  visibili  nelle  vene  più  superficiali.  Però  con  istrumenti  deli¬ 
cati,  si  riesce  a  registrare  sulla  carta  affumicata  queste  onde  e  ad  ot¬ 
tenere  così  dei  flebogrammi. 

Le  onde  del  polso  venoso  possono  andare  in  senso  contrario  alla 
direzione  centripeta  del  sangue  nelle  vene  e  allora'  si  parla  di  polso 
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venoso  regressivo ,  ovvero  possono  andare  nel  senso  stesso  della  corrente 
venosa  e  allora  si  parla  di  polso  venoso  progressivo.  lì  primo  si  osserva 
fisiologicamente  nelle  giugolari  e  di  questo  dobbiamo  ora  parlare. 

1.  Polso  venoso  giugolare  normale.  — -  Lo  studio  di  questo  polso 
ha  oggi  assunto  un  Importanza  grandissima,  perchè  esso  è  fino  ad  imo  certo 
punto  espressione  della  funzionalità  dell’atrio  destro.  Perciò  si  chiama 
anche  polso  auricolare.  Il  modo  più  semplice  di  registrarlo  è  quello  di  ap¬ 
plicare  un  imbutino  metallico  (imbuto  di  Mackenzie)  in  corrispondenza 
del  cosidetto  bulbo  della  giugolare  destra  e  cioè  in  un  punto  della  base 
del  collo,  che  sta  un  po’  al  disopra  e  25  mm.  all’esterno  del  capo  sternale 
della  clavicola  (Lewis).  Questo  imbuto  comunica,  per  mezzo  di  un  tubo 
di  gomma,  con  una  capsula  del  Marey,  che  scrive  sovra  un  chimografo. 


c  c 


Fig.  31.  —  Schema  del  polso  venoso  giugulare  normale. 


Le  curve,  che  si  ottengono,  non  sono  pure  curve  venose,  ma  in  certi 
punti  di  esse  vi  è  anche  l’infìusso  della. carotide.  Analizzando  minuta¬ 
mente  un  flebogramma  normale,  si  vede  che  in  ogni  periodo  di  esso 
(corrispondente  ad  una  intiera  rivoluzione  cardiaca)  si  trovano  tre 
onde  positive  e  tre  onde  negative,  che  si  indicano  così: 

1. a  onda  positiva,  a 

1. a  onda  negativa,  x 

2. a  onda  positiva,  c 

2. a  onda  negativa,  x’ 

3. a  onda  positiva,  v 

3. a  onda  negativa,  y 

Riguardo  alla  loro  origine  e  al  loro  significato  riferiremo  le  brevi 
notizie  seguenti: 

onda  a.  —  Causata  dalla  contrazione  atriale,  corrisponde  alla 
presistole,  è  veramente  l’indice  della  funzione  dell’atrio  destro.  Nel 
caso  di  fibrillazione  auricolare  o  di  blocco  del  cuore  si  hanno  più  onde 
che  precedono  una  contrazione  ventricolare. 

onda  e.  —  Essa  coincide  con  la  sistole  ventricolare  e,  secondo 
alcuni,  è  semplicemente  una  propagazione  dell’onda  sfìgmica  carotidea. 
Ma  secondo  He  ring  non  sconcare,  se  si  isola  la  carotide.  Non  è  impro- 
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>abile  anche  che  essa  si  formi  nell’atrio  (e  giunga  sino  nelle  vene) 
>er  trasmissione  deH’aumento  della  pressione  sistolica  intra  ventricolare, 
,ttraverso  la  valvola  tricuspidale. 

onda  v.  —  Coincide  con  la  chiusura  delle  valvole  sigmoidee  e 
on  il  principio  della  diastole  ventricolare.  Sul  modo  della  sua  formazione 
d  sono  ancora  vive  discussioni.  Si  crede  anche  che  dipenda  dal  risalire 
Lell’anello  auricolo  ventricolare  alla  sua  imsizione  diastolica. 

onde  negative  x,  x ’  e  y.  —  Anche  sul  modo  di  formazione  di  queste 
Ti  è  discussione.  Sembra  che  la  prima  sia  prodotta  dal  rilasciamento 
Ielle  pareti  atriali  susseguente  alla  loro  sitole,  la  seconda  sia  dovuta 
ilio  stiramento  in  giùdeiranello  auricolo- ventricolare  durante  la  sistole 
Lei  ventricoli,  la  terza  all’aprirsi  della  valvola  tricusxndale  e  alla  caduta 
mprovvisa  della  juessione  nell’atrio. 

Per  i  rapporti  di  queste  onde  con  le  varie  fasi  del  cardiogramma  e 
iello  sfigmogramma  carotideo  v.  lo  schema  a  pag.  244. 

2.  Polso  venoso  regressivo  patologico.  —  a)  Si  produce  sovratutto 
piando  vi  è  insufficienza  della  tricuspidale,  perchè  allora,  come  ben  si 
ìomprende,  una  forte  ondata  di  sangue  è  respinta,  nella  sistole  ventri- 
iolare,  attraverso  l’apparecchio  valvolare  insufficiente,  nell’atrio  e 
iella  vena. 

h)  Quando  la  parete  atriale  è  inerte  o  presenta  solo  fibrillazione, 
a  sistole  ventricolare  produce  un’onda  c  particolarmente  alta,  che  si 
nanifesta  come  polso  venoso  assai  evidente. 

c)  Quando  vi  è  stasi  nel  sistema  venoso  si  produce  pure  un’onda  e 
issai  forte  e  poiché,  per  la  dilatazione  delle  vene,  le  valvole  venose 
ono  al  tutto  insufficienti,  si  manifestano  onde  anche  in  vene  più  lon¬ 
tane  (del  collo  e  del  viso)  e  persino  nel  regime  della  cava  inferiore, 
fi  può  avere  allora  il  cosidetto  polso  epatico.  Secondo  Mackenzie  questo 
ii  produce  sovratutto  nella  stenosi  atrioventricolare  del  cuore  destro. 

3.  Il  polso  venoso  progressivo  accompagna  talvolta  il  polso  capillare 
li  cui  ora  parleremo.  Esso  dipende  semplicemente  dalla  trasmissione 
)ltre  i  capillari,  delle  onde  sfìgmiche  arteriose.  Si  produce  quando 
1  polso  arterioso  è  ampio  e  forte  e  poco  frequente,  e  i  capillari  sono  di- 
atati.  Tale  polso  è  stato  osservato  in  alcuni  casi  di  aneurisma  aortico. 
[Lebert),  e  neH'insufficienza  delle  valvole  aortiche,  con  ipertrofìa  del 
ventricolo  sinistro. 
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IV.  —  Il  polso  capillare. 

La  corrente  sanguigna,  che  nelle  arterie  subisce  accelerazioni  perio 
diche  in  corrispondenza  delle  sistoli  cardiache,  tende  a  divenire  con 
tinua  ed  uniforme  nei  capillari.  In  questi,  normalmente,  non  si  possono 
più  constatare  onde  sfìgmiche  e,  se,  al  microscopio,  osserviamo  un  reto 
capillare,  in  cui  circoli  il  sangue,  vediamo  che  la  corrente  subisce  acce¬ 
lerazioni  e  intoppi  irregolari,  che  dipendono  solo  daH’accumularsi  c 
dal  diradarsi  dei  corpuscoli. 

In  certi  stati  patologici  invece,  le  onde  sfìgmiche  si  trasmettono 
anche  ai  capillari  e  questo  fatto  si  può  constatare  con  la  semplice  ispe¬ 
zione.  Si  imo  allora  vedere,  in  certe  parti  del  corpo,  che  a  ciascuna  si¬ 
stole  corrisponde  un  coloramento  rosso  vivo  e  a  ciascuna  diastole  un 
pallore  istantaneo. 

Questo  fenomeno,  a  cui  si  dà  il  nome  di  polso  capillare ,  si  osserva 
specialmente  nella  polpa  sottoungueale  delle  dita,  sulla  pelle  della  fron¬ 
te,  sulla  faccia  interna  del  labbro  inferiore,  sul  padiglione  deH’orecchio; 
nel  fondo  dell’occhio,  sulle  eminenze  tenar  e  ipotenar,  sulla  pelle  de] 
ventre  e  delle  cosce. 

Alcuni  credono,  che  il  polso  capillare  sia  patognomonico  dell’in¬ 
sufficienza  dell’aorta,  ma  non  sempre  questo  vizio  cardiaco  è  accompa¬ 
gnato  da  tale  disturbo  circolatorio.  Inoltre  si  può  osservare  il  polso  ca¬ 
pillare  nella  nefrite  interstiziale,  con  sclerosi  generale  delle  arterie, 
nella  clorosi,  nel  tifo,  nel  saturnismo  cronico  e  nell’atassia.  Può  anche 
apparire  sotto  l’ influenza  della  faradizzazione  (Tripier)  in  regioni, 
ove  ordinariamente  non  si  osserva. 

Secondo  alcuni  la  spiegazione  del  polso  capillare  va  cercata  in  una 
diminuzione  del  tono  o  dell’elasticità  dei  capillari,  che  si  dilaterebbero 
quindi  ad  ogni  sistole  cardiaca. 

Si  deve  anche  distinguere  un  polso  capillare  venoso  messo  in  evi¬ 
denza  dal  Grocco  e  dovuto  ad  onde  di  reflusso  dal  sistema  venoso. 
Questo  si  ha,  quando  una  grande  insufficienza  della  valvola  tricuspi¬ 
dale  sì  associa  a  rilevante  ipertrofìa  del  ventricolo  destro. 


V.  —  Le  alterazioni  della  pressione  sanguigna  nelle  arterie. 

Ipertensione  e  ipotensione. 

Lo  studio  della  pressione  sanguigna  ha  un’importanza  grandissima 
in  patologia,  ed  oggi  i  clinici  affermano,  che  mai  l’esame  di  un  ammalato 
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)vrebbe  essere  disgiunto  da  una  determinazione  della  pressione  ar¬ 
iosa. 

Anche  il  chirurgo  dovrebbe  osservare  questo  precetto,  poiché 
olte  volte  dai  dati  della  pressione  sanguigna  si  possono  trarre  preziosi 
iteri  per  l’indicazione  di  una  operazione  e  sovra  tutto  per  il  momento. 

,  cui  può  essere  eseguita  con  minor  danno  e  pericolo. 

Negli  animali  assai  facilmente  si  misura  la  pressione  di  alcuni 
irritori  vascolari  per  mezzo  del  manometro  a  mercurio  del  Marey, 
questo  metodo  diretto  è  stato  eccezionalmente  applicato  anche  al- 
lomo  (Faivre,  Dehon,  Bubus,  Heitz),  in  casi  di  amputazioni.  Così 
ino  st.ite  misurate  pressioni  sistoliche  di  120 — 130  mm.  di  Hg  e  pres¬ 
oni  diastoliche  di  90-100  mm.  di  Hg. 

La  pressione  si  abbassa  rapidamente  nei  più  piccoli  rami  arteriosi 
diviene  minima  (20-40  mm.  di  Hg)  nei  capillari.  Nelle  vene,  secondo 
icobson,  si  hanno  pressioni  che  variano  tra  4  e  11  mm.  di  Hg,  e  nei 
•ossi  tronchi  venosi  toracici  la  pressione  può  essere  anche  negativa 
arante  l’ inspirazione. 

Per  gii  scopi  clinici  ordinari  si  impiegano  apparecchi  di  facile  appli- 
izione.  di  cui  i  più  conosciuti  sono  lo  sfigmomanometro  di  Riva-Bocci 
Voscillometro  di  Pachon ,  di  questi  il  secondo  è  ormai  più  in  uso  del  primo, 
srchè  dà  tre  valori  della  pressione  arteriosa,  i  quali  tutti  è  assai  impor- 
t-nte  considerare.  Un  nuovo  apparecchio  per  determinare  la  pres¬ 
one  sanguigna,  secondo  il  principio  del  Pachon,  è  stato  costruito 
al  Galeotti;  con  esso  la  pressione  è  graficamente  registrata  in  modo 
a  aversi  con  esattezza  molto  maggiore  di  quella  che.  il  semplice 
scili  miro  permetta. 

Ritorneremo  ora  sui  suddetti  tre  valori,  ma  intanto  è  necessario 
cordare,  quali  sono  i  fattori,  che  mantengono  la  pressione  sanguigna 
elle  arterie  e  la  fanno  variare.  Essi  sono: 

a)  la  forza  del  cuore ; 

b)  la  quantità  totale  del  sangue ; 

c)  gli  ostacoli  e  gli  attriti  alla  circolazione  periferica  e  cioè:  V  am- 
iezza  del  letto  vascolare  e  la  viscosità  del  sangue. 

Giada  questo  si  vede  come  idati,  forniti  dal  lamisura  della  pressione 
mguigna,  abbiano  grande  importanza  per  giudicare  dello  stato  del 
uore,  dei  vasi  e  degli  organi  più  vascolarizzati  (quali  sono  i  reni)  e 
ella  costituzione  del  sangue. 

L’ oscillarne  tro  di  Pachon  ci  dà  la  pressione  massima  o  sistolica , 
he  è  quella  che  sussiste  nelle  arterie  alla  fine  della  sistole,  la  pressione 
linima  o  diastolica ,  che  è  quella  che  rimane  nelle  arterie,  dopo  che 
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si  sono  chiuse  le  valvole  semilunari,  e  la  pressione  differenziale ,  che  è  la 
differenza  tra  le  due. 

Questi  diversi  valori  si  rappre sentano  graficamente  nello  schema 
seguente  (fìg.  32). 

Si  vede  così,  che  il  valore  della  pressione  minima  é  quello  che  ha 
il  significato  più  importante,  perchè  ci  indica  lo  stato  del  letto  circola¬ 
torio  (vasi  e  sovratutto  vasi  renali)  e  del  sangue.  Il  valore  della  pressione 
differenziale  ci  indica  la  forza  del  cuore,  il  valore  della  pressione  massima 
può  avere  differente  significato.  Le  condizioni  migliori  per  l’organismo 
sono  una  bassa  pressione  minima  e  una  buona  pressione  differenziale; 
allora,  anche  se  la  pressione  massima  è  alta,  non  si  deve  a  ciò  assegnare 

PRESSIONE 
DIFFERENZIALE 

PRESSIONE 
MINIMA 

Fig.  32.  —  Schema  rappresentante  i  diversi  valori  della  pressione  sanguigna. 


significato  sfavorevole;  assai  peggiori  sono  le  condizioni  di  un  individuo, 
che  abbia  pressione  massima  alta  e  b  ssa  pressione  differenziale, 
perchè  ciò  significa,  che  grandi  sono  gli  ostacoli  alla  circolazione  peri¬ 
ferica  e  deboli  le  forze  del  cuore;  infine,  pur  sfavorevoli  sono  le  troppo 
basse  pressioni  minima  e  differenziale. 

Sui  limiti  normali  di  queste  diverse  pressioni  non  vi  è  una  perfetta 
concordanza  di  cifre.  Galeotti  da  circa  2000  osservazioni  fatte  su  indi¬ 
vidui  giovani  e  sani  (candidati  all’aviazione),  ha  ricavato  questi  dati: 

in  grandissima  maggioranza  i  giovani  esaminati  hanno  presentato 
pressioni  massime  tra  135  e  140  e  pressioni  minime  tra  75  e  80; 

casi  con  pressioni  molto  basse  e  cioè  sotto  a  110  di  pressione  mas¬ 
sima  e  sotto  a  60  di  pressione  minima  sono  assai  rari; 

un  certo  numero  di  giovani  (4-5  %)  hanno  pressioni  massime 
di  180,  200,  220,  e  minime  di  110,  120.  Questi  sta'i  ipertensivi  sono  tal¬ 
volta  jiasseggeri,  ma  molte  volte  sembrano  permanenti  perchè  non  scom¬ 
paiono  anche  in  ripetuti  esami,  fatti  a  differenti  -intervalli. 

È  da  notare  anche,  che  la  pressione  sanguigna  può  variare  abba¬ 
stanza  pure  nello  stesso  individuo  e  ciò  si  comprende  facilmente,  se 
si  pensa  quanto  variabili  siano  le  condizioni  dei  vasi.  In  genere  è 
più  bassa  al  mattino  e  si  innalza  nella  giornata,  si  innalza  dopo  i  pasti, 
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dopo  il  lavoro  muscolare,  ecc.  Si  abbassa  nel  sonno,  per  influenze  va¬ 
sodilatatrici  diverse,  ecc. 

1.  Ipertensione.  —  Si  chiama  così  l’aumento  della  pressione  sangui¬ 
gna  in  condizioni  anormali  e  morbose.  L’ipertensione  ha  diverse  ori¬ 
gini,  e  si  può  distinguere,  tenendo  conto  dei  tre  valori  che  si  ricavano 
con  l’apparecchio  di  Pachon. 

a)  Aumento  della  tensione  differenziale  ( ipertersione  differenziale ). 
È  uno  stato  dovuto  in  genere  a  condizioni  che  aumentano  la  forza  del 
cuore  (lavoro  muscolare  eccessivo,  eccitanti  e  cardiocinetici,  iper¬ 
trofìa  cardiaca). 

b)  Aumento  della  tensione  minima  e  diminuzione  della  pressione 
differenziale.  —  Talché  ad  una  misura  della  sola  pressione  massima, 
come  per  es.,  si  fa  con  lo  sfigmomanometro  del  Piva  Pocci,  può  non  ap¬ 
parire  l’ipertensione.  Si  ha  negli  individui  ipertesi  con  ipcsistolia, 
per  es.,  nei  nefritici  in  grave  stato,  negli  individui  che  presentano  la 
sindrome  pletorico- venosa  o  di  ipertensione  portale. 

c )  Aumento  della  pressione  minima  e  della  pressione  massima.  — 
Son  questi  i  casi  più  frequenti  e  più  conosciuti  di  ipertensione.  L’i¬ 
pertensione  si  dice  debole  per  valori  da  180  a  200  mm.,  media  per  valori 
tra  210  e  250  mm.,  forte  al  di  sopra  di  260  mm.  Sono  stati  riscontrati 
valori  anche  di  350  mm. 

Per  riguardo  alle  ragioni  patogenetiche  le  ipertensioni  si  possono 
così  classificare: 

a)  Ipertensioni  di  origine  sanguigna.  —  Si  presentano  negli  in¬ 
dividui  pletorici,  che  hanno  maggiore  quantità  di  sangue,  cnde  il  si¬ 
stema  vasale  è  sovra  pieno  e  di  più  è  aumentata  la  viscosità  del  sangue. 
Il  cuore  è  anche  più  potente  e  ipertrofico.  Questi  individui  sono  predi¬ 
sposti  alle  malattie  del  ricambio,  alle  malattie  cardio-renali  e  all’arte- 
rio-sclerosi,  onde  a  poco  a  poco  le  cause  dell’ipertensione  cambiano 
natura  e  divengono  permanenti  e  più  gravi. 

P)  Ipertensioni  di  origine  vasale  neurospastica.  —  Si  tratta  di  in¬ 
dividui  emotivi,  in  uno  stato  di  eretismo  nervoso,  talvolta  di  veri  psi¬ 
copatici.  Questi  reperti  sono  assai  frequenti,  onde  l'opportunità  di  mi¬ 
surare  la  pressione  sanguigna  nei  nevropatici.  Galeotti  spiega  le  alte 
pressioni,  trovate  non  infrequentemente  in  giovani  reclute  di  costitu¬ 
zione  sana,  ma  talvolta  con  stigmate  di  névrosi,  come  la  conseguenza 
di  alterazioni  funzionali  di  ghiandole  endocrine  nel  periodo  post-pubere. 

Queste  ipertensioni  nervose  hanno  in  genere  il  carattere  d’una  certa 
instabilità  e  sovente  si  presentano  durante  crisi  parossistiche,  angiospa- 
stiche,  insieme  ad  ambascia,  tachicardia,  poliuria,  ecc. 
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Nella  categoria  presente  rientrano  anche  le  ipertensioni,  che  di¬ 
pendono  da  un’esagerata  attività  del  sistema  cromaffine  (vedi  parte  Vili, 
cap.  Ili),  poiché  l’adrenalina  è  l’ormone  vasocostrittore  per  eccellenza. 
Si  dice  che  l’ipertensione  è  uno  dei  segni  più  costanti  del Vipersurre- 
nalismo. 

y)  Ipertensioni  di  origine  arteriosclerotica.  —  Sono  le  più  frequenti 
ed  anzi  si  può  dire,  che  uno  stato  costante  di  ipertensione  in  un  indi¬ 
viduo  adulto,  che  non  abbia  lesioni  renali,  fa  sempre  sospettare  uno  stato 
di  arterio-sclerosi.  La  ragione  dell’ipertensione  è  palese,  se  si  pensa 
alla  diminuzione  dell’elasticità  delle  pareti  arteriose  e  al  rimpiccioli- 
mento  del  lume  vasale  di  cui  l’arteriosclerosi  è  causa. 

<5)  Ipertensioni  di  origine  renale.  —  In  tutte  le  nefriti,  sia  acute 
sia  croniche,  vi  è  ipertensione,  e  questo  dato  ha  un  grandissimo  va¬ 
lore  diagnostico.  Nelle  nefriti  intestinali,  specialmente  se  di  natura 
arteriosclerotica,  sono  state  osservate  le  più  alte  pressioni.  La  ragione 
dell’ipertensione  dei  nefritici  non  è,  secondo  alcuni,  tanto  palese,  poi¬ 
ché  il  fattore  meccanico  della  diminuzione  del  letto  vasale  non  sembra 

« 

un  argomento  sufficiente.  Si  crede  anche  che  entri  in  giuoco  un  riflesso 
vasomotorio  generale,  originantesi  dai  reni  (Loeb)  o  che  si  produca 
insieme  allo  stato  morboso  renale  un’irritazione  surrenale,  per  cui 
un’esagerata  produzione  di  adrenalina. 

e)  Ipertensione  per  ostacoli  circolatori  nei  polmoni ,  cioè  iperten¬ 
sione  nel  territorio  dell’arteria  polmonare.  Si  produce  per  sclerosi  dei 
polmoni  o  per  l’enfisema,  per  difficoltà  allo  sgorgo  del  sangue  dalle 
vene  polmonari  nell’atrio  sinistro,  come  avviene  nell’insufficienza 
mitralica. 

Le  conseguenze  delV ipertensione  permanente  possono  essere  gravi, 
sia  per  il  cuore,  che  deve  lavorare  sotto  un  carico  maggiore,  sia  perchè 
più  facilmente  possono  avvenire  rotture  di  vasi  ed  emorragie,  o  ipe¬ 
remie  e  congestioni'.  I  disturbi,  che  si  stabiliscono  alla  periferia  per  un’ec¬ 
cessiva  pressione,  e  l’ingombro  circolatorio,  che  ne  consegue,  pos¬ 
sono  condurre  anche  alla  stasi  e  all’edema.  In  conseguenza  d’iperten¬ 
sione  nel  territorio  della  polmonare  son  frequenti  gli  edemi  polmonari, 
che  producono  l’asma  cardiaco  e  anche  la  morte  improvvisa. 

2.  Ipotensione.  —  La  diminuzione  della  pressione  sanguigna  al 
di  sotto  dei  limiti  normali  è  un  fatto  morboso  pure  frequentissimo, 
ma  poiché  si  unisce  in  genere  ad  altri  fenomeni  di  debilitazione,  ben  pa¬ 
lesi,  la  sua  importanza  diagnostica  è  meno  grande.  L’ipotensione 
dipende: 

a)  da  debolezza  del  cuore  ( ipocinesi ,  pag.  262); 
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b)  da  estesa  vasodilatazione  periferica; 

I 

c )  da  diminuzione  della  quantità  di  sangue  o,  più  raramente, 
la  diminuzione  della  viscosità  del  sangue  ( idroemia )  In  genere  son  di- 
ninuiti  insieme  tutti  e  tre  i  valori  ricordati  a  pag.  295:  tensione  ma  ssima, 
tensione  minima,  tensione  differenziale.  Solo  nelle  ipotensioni  di  origine 
rasale  si  può  talvolta  veder  conservata  una  valida  azione  del  cuore 
3  l’incremento  della  pressione  nella  sistole  può  essere  anche  maggiore 
lei  normale. 

I  valori  misurati  in  casi  di  ipotensione  morbosa  vanno  da  110  a 
30  mm.  per  la  pressione  massima  e  da  60  a  50  mm.  per  la  pressione 
minima. 

Le  malattie  debilitanti  (convalescenza,  anemie,  tubercolosi,  stati 
cachettici,  intossicazioni  croniche  gravi,  ecc.)  sono  accompagnate 
da  ipotensione,  prima  di  tutto  per  la  minor  forza  del  cuore  e  poi  anche 
per  le  alterazioni  del  sangue. 

Le  ipotonie  vasogene  dipendono  o  da  paralisi  dei  centri,  da  cui  par¬ 
tono  gli  impulsi  del  tono  vasale  (lesioni  del  bulbo,  intossicazioni), 
o  da  stimolazioni  riflesse,  che  inibiscono  il  tono  vasale  (malattie  dei 
reni,  dell’intestino,  del  peritoneo,  cause  di  shock)  o  da  insufficienza 
di  sostanze  vasocostrittrici  (come  avviene  nel  morbo  di  Addison  e  più 
generalmente  neH’insuffìcienza  delle  capsule  surrenali)  o  nelle  infe¬ 
zioni,  in  cui,  per  ragioni  tossiche,  diminuisce  la  contrattilità  delle 
pareti  vasali. 

Nelle  emorragie  si  può  riscontrare  una  considerevole  ipotensione, 
di  cui  è  facile  comprendere  il  meccanismo.  La  pressione  si  rialza,  solo 
fino  ad  un  certo  punto  e  mai  fino  al  livello  normale,  quando  si  introduca 
nuovo  liquido  nei  vasi  (flebolisi,  ipodermoclisi). 

Una  menzione  speciale  merita  l’ipotensione  deir  insufficienza  aor¬ 
tica,  nella  quale  è  diminuita  la  pressione  minima,  mentre  la  pressione 
massima  può  essere  normale  o  anche  maggiore  del  normale.  È  ben  pa¬ 
lese  la  ragione  di  questo  fatto,  se  si  pensa,  che,  per  l’imperfetta  chiù 
sura  delle  valvole  semilunari,  la  pressione  dell’aorta  non  può  essere 
mantenuta  dopo  finita  la  sistole. 

Le  conseguenze  dell’ipotensione  sono  diverse,  a  seconda  del  grado 
e  delle  cause  che  l’hanno  prodotta. 

Nelle  ipotensioni  gravi  per  perdita  di  sangue,  anche  il  funzionamento 
del  cuore  rimane  alterato,  ma  sopratutto  è  l’insufficienza  della  nutri¬ 
zione  e  dell’ossigenazione  dei  tessuti,  e  specialmente  dei  centri  nervosi  la 
causa  dei  più  gravi  disturbi.  Come  si  vedrà  nel  capitolo  V,  l’indebolirsi 
della  vis  a  tergo  può  produrre  ristagno  del  sangue  nelle  vene  e  quindi 
ipostasi  ed  edemi. 
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CAPITOLO  IV. 

Alterazioni  anatomiche  e  funzionali  delle  pareti  dei  vasi. 

Il  movimento  del  sangue  nei  vasi  dipende,  come  abbiamo  già  ac- 
ennato,  dalle  condizioni  delle  pareti  di  questi,  e  così  lo  stato  dei  vasi 
La  importanza  massima,  non  solo  per  i  meccanismi  idraulici  della  cir- 
olazione  in  generale,  ma  anche  per  l’irrigazione  locale  dei  tessuti 
per  la  nutrizione  e  la  funzione  di  essi.  Come  vedremo  tra  poco,  modi- 
Lcazioni  anatomiche  o  funzionali  dei  vasi  hanno  spesso  per  conseguenza 
;ravi  disturbi  o  malattie  dei  diversi  sistemi  dell’organismo. 

Le  pareti  dei  vasi  sono  dotate  di  due  proprietà  meccaniche  parti- 
olari,  che  sono  V elasticità  e  la  contrattilità. 

In  alcuni  vasi,  e  sono  questi  i  grossi  tronchi  arteriosi,  che  debbono 
opportare  forti  pressioni,  predominano  le  proprietà  elastiche  ( arterie 

«• 

iastiche,  aorta,  arterie  polmonari,  ecc.);  in  altri,  destinati  ad  organi 
)eriferici,  per  i  quali  è  sovratutto  necessaria  la  regolazione  dell’afflusso 
anguigno  secondo  i  bisogni  funzionali,  predominano  le  proprietà 
•ontrattili  ( arterie  muscolari:  arterie  degli  organi  parenchimali,  degli 
irti,  ecc.).  Le  alterazioni  dell’elasticità  delle  arterie  dipendono  quasi 
ssclusivamente  da  modificazioni  anatomiche  delle  arterie  stesse,  mentre 
cangiamenti  della  contrattilità  sono  determinati,  non  solo  da  lesioni 
itrutturali,  ma  anche  da  stati  funzionali  anormali  delle  fibre  muscolari 
/'asali  o  degli  elementi  nervosi,  che  sono  connessi  con  queste. 

I.  —  L’elasticità  delle  pareti  vasali. 

L’elasticità  delle  pareti  vasali  dipende  dalla  presenza  di  numerose 
fibre  elastiche,  che  formano  tuniche  speciali  ( tuniche  elastiche )  o  sono 
frammiste  ad  elementi  contrattili  o  connettivali. 

Secondo  alcuni,  anche  le  fìbrocellule  muscolari  contribuiscono 
all’elasticità  delle  pareti  vasali,  poiché  queste  fìbrocellule  si  trovano 
sempre  in  condizioni  di  tono,  cioè  in  uno  stato  di  semicontrazione,  di 
cui  gli  effetti  meccanici  non  differiscono  da  quelli  dovuti  alle  fibre  ela¬ 
stiche. 

L’elasticità  delle  arterie  è  stata  studiata  con  metodi  analoghi  a 
quelli,  di  cui  si  servono  i  fìsici  per  studiare  questa  proprietà  negli  altri 
corpi.  Essa  è  sempre  incompleta ,  cioè  l’arteria,  dopo  una  forte  defor- 


302 


PARTE  IV. 


CAPITOLO  QUARTO 


inazione,  non  ritorna  mai  precisamente  allo  stato  di  prima.  Con  vari 
metodi  ed  apparecchi  si  è  studiato: 

l’elasticità  d’allungamento ,  cioè  la  capacità  che  ha  un’arteria 
di  allungarsi  sotto  l’azione  di  un  dato  peso; 

l’elasticità  di  dilatazione ,  cioè  la  capacità  a  dilatarsi,  che  mostra 
un  pezzo  d’arteria,  chiuso  ad  una  estremità,  sotto  una  data  pressione; 

la  resistenza  elastica ,  cioè  la  pressione  massima,  che  un’arteria 
può  subire  senza  rompersi.  Questa  resistenza  è,  in  condizioni  normali, 
molto  maggiore  delle  pressioni,  che  per  solito  sussistono  entro  i  vasi; 
quindi  un’arteria  normale  non  si  può  mai  rompere,  anche  se  la  pressione 
sanguigna,  nell’organismo  vivente,  raggiunga  un  valore  massimale. 


II.  —  Le  alterazioni  anatomiche  delle  pareti  dei  vasti 

E  LE  LORO  CONSEGUENZE. 

1.  Arteriosclerosi.  —  La  malattia  delle  arterie,  che  più  profonda¬ 
mente  ne  altera  le  pareti,  è  l’arteriosclerosi.  Questa  è  un  processo  mor¬ 
boso  assai  complicato,  in  cui  s’uniscono  fatti  degenerativi,  necrotici, 
d’infiltrazione  e  di  proliferazione.  A  seconda  che  predominano  gli  uni 
o  gli  altri,  si  hanno  vari  tipi  anatomo-patologici  dell’arteriosclerosi, 
di  cui  però  i  principali  sono  due:  l’arteriosclerosi  ateromatosa  e  l’arterio¬ 
sclerosi  fibrosa  o  iperplastica. 

L’ arteriosclerosi  ateromatosa  si  riscontra  più  che  altro  nelle  grosse 
arterie;  e  cioè:  nell’aorta,  nel  tronco  brachio-cefalico,  nelle  succlavie, 
nelle  carotidi,  nelle  iliache.  Le  alterazioni  istologiche  sono  dapprima 
limitate  a  piccoli  focolai,  che  poi  s’ingrandiscono  e  confluiscono  fra 
loro,  sicché  più  tardi  estese  regioni  del  vaso  sono  ugualmente  alterate. 
Questi  focolai  sono  detti  placche  ateromatose ,  e,  secondo  il  loro  aspetto, 
si  designano  anche  con  gli  aggettivi:  fibrose ,  cartilaginee ,  gelcctiniformi 
e  calcaree.  Esse  si  vedono  meglio  nell’intima,  ma  le  alterazioni  si  ap* 
profondano  anche  nella  media  e  nell’avventizia.  In  corrispondenza 
delle  placche,  l’esame  istologico  rivela  la  presenza  di  fasci  connetti- 
vali  di  neoformazione  e  un  detrito  di  sostanze  proteiche,  di  grassi  e 
di  colesterina,  che  è  il  risultato  della  degenerazione  e  della  necrosi 
di  vari  elementi  istologici  della  parete  arteriosa. 

II  fatto  più  caratterist’co  dell’ateromasia  è  l’infiltrazione  calcarea, 
che,  da  prima  limitata  alle  placche,  poi  si  diffonde  a  tutta  la  parete 
dell’arteria,  la  quale  diviene  così  dura,  rigida,  deformata,  ora  ingros¬ 
sata,  ora  assottigliata. 
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L 'arteriosclerosi  -fibrosa  ha  luogo  principalmente  nelle  arterie  di 
3Ìccolo  calibro  e  specialmente  nelle  arterie  parenchimali.  In  queste 
predominano  i  fenomeni  di  produzione  di  tessuto  flogistico,  mentre 
Drocessi  degenerativo-neerotici  e  l’infiltrazione  calcarea  sono  in  genere 
scarsi.  All’esame  microscopico,  le  pareti  delle  arterie  appariscono  in¬ 
grossate  per  la  formazione  di  fasci  fibrosi,  che  invadono  anche  l’intima. 
Nella  media  pure  si  trovano  fasci  fibrosi,  che  spesso  sostituiscono 
il  tessuto  muscolare.  Nell’avventizia  si  riscontrano  le  note  caratteri- 
diche  della  periarterite  fibrosa.  Il  lume  arterioso  è  deformato,  ristretto, 
qualche  volta  anche  obliterato. 

Sui  meccanismi  eziologici,  patogenetici  ed  istopatologici  di  questa 
malattia  dei  vasi,  si  è  molto  discusso  in  questi  ultimi  anni  e  le  vedute 
più  moderne  su  tale  argomento,  si  accordano  nel  ritenere,  che  gli  inizi 
del  processo  arteriosclerotico  siano  eguali  in  tutti  i  casi;  anzi  Mar- 
chand,  Aschoff  e  le  loro  scuole  sostengono,  che  si  debbano  ricondurre 
ad  un  solo  tipo  le  diverse  forme  di  arteriosclerosi  sovra  accennate,  e 
Marchand  propone  che  si  comprendano  con  l’unico  termine  di  aterio- 
sclerosi. 

Secondo  Aschoff,  Torhost,  Eibbert,  Saltykow,  l’arteriosclerosi  co¬ 
mincia  con  un’alterazione  delle  sostanze  cementanti  dell  'intim  a  e  con 
la  conseguente  infiltrazione  del  plasma  fra  gli  elementi  delle  pareti 
vasali.  Col  plasma  arrivano  quivi  anche  gli  eteri  coles termici,  che  nel 
plasma  sono  contenuti,  e  per  queste  condizioni  si  ha  un  frammenta- 
mento  della  sostanza  cementante  rigonfiata.  Continuando  il  processo, 
avvengono  infine,  per  la  morte  degli  elementi  cellulari,  alterazioni  gros¬ 
solane  della  struttura  dell’ intima,  e  la  scissione  degli  eteri  colesterinici; 
per  cui  precipitano  i  cristalli  di  colesterina,  mentre  gli  acidi  grassi  li¬ 
beri  formano  saponi  con  i  sali  di  calcio  del  sangue  circolante  e  da  ciò 
l’in filtrazione  calcarea.  Intanto  avviene  una  neoformazione  di  fibre 
elastiche  della  lamina  elastica  interna.  Anche  la  media  el’ avventizia 
subiscono  questi  processi  degenerativi,  necrotici  e  d’infiltrazione,  che 
si  complicano  con  fatti  di  proliferazione  riparativa.  Anzi  la  tunica  media 
è  specialmente  interessata  al  processo  nei  vasi  a  tipo  muscolare,  e  in 
tali  casi  si  può  ritenere,  che  i  fattori  eziologici  iniziali  abbiano  danneg¬ 
giato  il  tessuto  muscolare  o  il  suo  tessuto  di  sostegno. 

Quando  sono  affette  da  arteriosclerosi  le  piccole  arterie  parenchi- 
mali,  il  processo  periarteriale,  cronico,  si  diffonde  spesso  nel  connettivo 
interstiziale  degli  organi,  nei  quali  per  ciò,  e  per  la  deficiente  circolazione, 
si  sviluppano  processi  reattivi,  che  portano  ad  una  iperplasia  del  tes¬ 
suto  connettivo  degli  organi  stessi,  con  i  caratteri  di  una  vera  cirrosi 
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ureteri o sclerotica.  Gli  esempi  più  importanti  di  questa  forma,  sono  la  cir¬ 
rosi  del  rene  e  quella  del  miocardio  (v.  pag.  234). 

Per  la  patogenesi  dell’arteriosclerosi,  in  questi  ultimi  tempi,  da  vari 
autori  (Thoma,  Marchand,  Romberg,  Jores,  ecc.),  si  è  data  molta  im¬ 
portanza  aireccessiva  fatica  funzionale,  al  logoramento  delle  arterie, 
quale  causa  essenziale  della  malattia,  ed  invero  il  logorìo  dei  vasi  sembra 
aver  la  sua  parte  nella  localizzazione  del  processo  morboso,  ma  non 
lo  spiega  intieramente.  L’importanza  dei  processi  d’invecchiamento 


Fig.  33.  — -  Placca  ateromatosa  dell’aorta;  a,  intima;  b,  media;  c,  avventizia  con 
cellule  adipose  tinte  in  rosso  col  Sudan;  d,  porzione  interna  dell’intima  con  am¬ 
massi  di  grasso  tra  i  fasci  fibrosi;  e,  focolaio  ateromatoso  con  ammassi  di  grasso 
e  piccoli  depositi  calcarei  ( g ),  colorati  in  violetto  dall’emallume;  /,  accumuli 
di  grasso  che  giungono  fino  all’endotelio;  h,  infiltrazione  calcarea  della  media 
(oc.  1,  obb.  1,  Koristka;  coloraz.  con  V  emallume  ed  il  Sudan:  le  parti  calcificate 
hanno  il  colore  violetto  delV emallume,  il  grasso  è  colorato  in  rosso  dal  Sudan)  (da 
Banti). 

dei  vasi  stessi,  fu  lumeggiata  da  Thoma,  da  Fuchs,  da  Jores,  i  quali  mi¬ 
sero  in  rapporto  questi  processi  con  le  leggi  fìsiche  dell’elasticità  e  del 
lavoro,  valevoli  per  i  tessuti  contrattili  ed  elastici.  Thoma  ha  formulato 
inoltre  alcune  leggi  istomeccaniche  dello  sviluppo  trasversale  e  longitu¬ 
dinale  dei  vasi  sanguigni,  le  quali  rappresentano  un  tentivo  di  spiegare 
con  leggi  fìsiche  l’attività  di  adattamento  funzionale  delle  pareti  vasali, 
i  rapporti  di  sviluppo  delle  pareti  stesse  ed  infine  il  logorio  e  l’affati¬ 
camento  che  subiscono  nelle  loro  funzioni. 

Anche  l’ipotesi  di  Aschoff  si  accorda  col  ritenere,  che  effettivamente 
momenti  meccanici  favoriscano  lo  sviluppo  e  la  localizzazione  di  foco- 
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ai  arterio&clerotici.  Le  eccessive  richieste  di  lavoro  che,  aumentando  la 
cessione  arteriosa,  assoggettano  ad  una  maggiore  tensione  le  pareti 
rasali,  l’avanzare  dell’età,  che  produce  alterazioni  strutturali  note, 
d  anche  un'irregolare  alimentazione,  che  produce  disturbi  del  ricambio 
i  circolatori,  questi  momenti  ed  altri  ancora  danneggiano  ]a  sostanza, 
he  cementa  le  fibre  elastiche  dell’intima,  vale  a  dire  la  prima  grande 
>arriera  che,  in  condizioni  normali,  si  oppone  alla  penetrazione  del 
fiasma  sanguigno  nelle  pareti  vasali  e  allora,  a  seconda  che  il  plasma 

iltra  con  maggiore  o  minor  forza,  ed  è  più  o  meno  ricco  di  sostanze 

' 

;rasse,  si  può  avere  o  no.  un  danneggiamento  degli  altri  strati  delle  pa- 
eti  arteriose. 

Di  recente  l’arteriosclerosi  è  entrata  nel  campo  sperimentale, 
rosuè  prima,  e  poi  altri,  hanno  trovato,  che,  con  iniezioni  ripetute 
li  adrenalina,  si  possono  produrre  nei  conigli  alterazioni  degenerative 
lell’aorta,  che  questi  autori  hanno  ritenuto  simili  a  quelle,  che  si  riscon- 
rano  nell’arteriosclerosi  dell’uomo.  Si  è  perciò  messa  avanti  la  teoria 
Lell’ ipertensione,  dovuta  ad  iperf unzione  delle  glandole  surrenali, 
da  venne  successivamente  osservato,  che  il  processo,  che  si  può  provo¬ 
care  nell’aorta  del  coniglio  con  le  iniezioni  di  adrenalina,  è  essenzial- 
nente  diverso  da  quello  arteriosclerotico  umano,  in  quanto  che,  nel 
)rimo  caso,  le  alterazioni  degenerative  consistono  in  necrosi  della  media 
con  successiva  calcificazione,  mentre  l’ipertrofìa  dell’intima  è  secondaria, 
cd  in  essa  non  si  verificano  mai  infiltrazioni  di  sostanze  grasse,  come 
bvviene,  di  regola,  nell’arteriosclerosi  umana. 

Influenze  tossiche  infettive  ed  alimentari,  nella  patogenesi  di  questa 
nalattia,  furono  messe  in  chiaro  da  Saltykow,  il  quale,  per  mezzo  di 
niezioni  di  colture  di  stafilococco,  o  con  una  alimentazione  non  adatta 
bfl’organismo,  è  riuscito  a  produrre  nei  conigli  una  tipica  arteriosclerosi. 

Un  progresso  molto  notevole  nello  studio  sperimentale  di  questo 
processo  morboso  consiste  nelle  ricerche  di  Anitschkoff  e  Cha- 
atow,  di  Aschoff,  e  di  altri,  i  quali  hanno  trovato,  che  è  pure  possibile 
irodurre  nei  conigli  il  quadro  classico  dell’arteriosclerosi,  nutrendoli 
)er  molto  tempo  con  grandi  quantità  di  colesterina. 

Tali  risultati  sperimentali  hanno  rafforzato  l’ipotesi  della  dipen¬ 
denza.  dell’arteriosclerosi  da  disturbi  del  ricambio  colesterinico,  ipotesi 
dà  formulata  da  Chauffard,  da  Pribram  e  da  altri,  in  base  alla  constata¬ 
tone  di  un  certo  grado  d’ipercolesterinemia  negli  arteriosclerotici,  e  al 
aperto  istologico  di  notevoli  depositi  di  colesterina  nei  focolai  arterio- 
'derotici  umani  (Aschoff,  Windaus). 

La  flebosclerosi  non  differisce  essenzialmente  dall’arteriosclerosi 

Lustig  e t Galeotti,  5.a  ed.  — •  Voi.  II.  —  20. 
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ed  ha  sede  nelle  vene.  Anche  in  questa  malattia  si  tratta  di  process 
infiammatori  degenerativi  e  di  infiltrazione,  che  alterano  la  strutturi 
e  la  funzione  dei  grossi  tronchi  venosi. 

2.  Altre  alterazioni  prettamente  degenerative  e  infiammatorie  dei  vasi 
—  I  processi  degenerativi ,  che  possono  colpire  le  pareti  dei  vasi,  sono 

la  degenerazione  grassa,  che  si  può  osservare  neirintima  o  nelli 
media,  come  conseguenza  di  certe  intossicazioni  (per  fosforo,  per  alcool 
per  tossine  microbiche)  o  di  disturbi  nutritizi  (clorosi,  anemie); 

la  degenerazione  jalina  e  la  degenerazione  amiloide ,  che  si  pre 
sentano  nell’intima  o  nella  media  delle  piccole  arterie  e  producono  un< 
ispessimento  di  queste  fino  all’obliterazione.  Si  riscontrano  nella  ca 
chessia  da  tubercolosi,  da  tumori,  da  suppurazioni  croniche,  da  emo 
patie  gravi,  ecc. 

Processi  infiammatori  acuti,  localizzati,  possono  insorgere  in  seguiti 
a  lesioni  meccaniche  (contusioni,  lacerazioni,  ferite,  legature)  e  danni 
luogo  ad  un  tessuto  cicatriziale  più  o  meno  ricco  di  fibre  elastiche 
provvisto  all’interno  di  endotelio,  ed  in  cui  l’elasticità,  la  contrattiliti 
e  la  resistenza  sono  assai  diminuite. 

Altri  processi  infiammatori  acuti  hanno  un’origine  infettiva,  com< 
Yarterite  suppurativa,  prodotta  da  piogeni  e  quasi  sempre  accompagnati 
da  una  trombosi  obliterante  (tromboarterite) . 

Ancor  più  frequentemente  (nelle  infezioni  puerperali,  nel  tifo 
nella  polmonite)  si  producono  le  flebiti,  che  assai  spesso  sono  localiz 
zate  negli  arti  inferiori  (flegmasia  alba  dolens)  e  sono  sempre  accom 
pagnati  da  trombosi. 

I  processi  infiammatori  cronici  sono  quasi  sempre  iper  pi  astici 
e  stenosanti  od  obliteranti,  vale  a  dire  le  pareti  dei  vasi  si  ingrossam 
per  una  eccessiva  proliferazione  di  connettivo  fìbro^o-jalino.  A  secondi 
che  le  une  o  le  altre  tuniche  delle  arterie  sono  ingrossate,  gli  anatomie 
distinguono  le  varie  forme  di  endoarterite ,  mesoarterite,  periarterite 

I  loro  fattori  eziologici  sono  sempre  di  natura  tossica  od  infettivi 
ed  è  specialmente  la  sifìlide  la  causa  di  queste  lesioni  (v.  fìg.  34).  , 

3.  Conseguenze  delle  alterazioni  strutturali  dei  vasi.  —  Le  conse 
guenze  delle  malattie  delle  arterie  e  specialmente  dell’  arteriosclerosi 
sono  molteplici  e  gravi:  fra  esse  ricorderemo  le  seguenti: 

a)  Lesioni  permanenti  del  cuore.  —  In  condizioni  normali  le  ar 
terie  risparmiano  lavoro  al  muscolo  cardiaco,  perchè  faVoriscone 
il  movimento  centrifugo  del  sangue.  Quando  esse  perdono  la  loro  eia 
sticità,  la  sola  contrazione  del  cuore  deve  mettere  in  movimento  tutti 
la  massa  del  sangue,  e  il  cuore,  che  deve  così  compiere  un  lavoro  ecces¬ 
sivo,  si  ipertrofìzza.  È  anzitutto  la  rigidità  dell’aorta  che  rende 
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più  grave  il  lavoro  del  cuore,  specialmente  se,  come  di  frequente  ac¬ 
cade.  il  processo  sclerotico  si  diffonde  agli  orifìzi  arteriosi,  stenosandoli,. 
o  alle  valvole,  producendo  rinsuffìcienza  di  queste. 

b)  Aumento  di  pressione  arteriosa .  —  La  rigidità  dei  vasi,  l’ispes¬ 
simento  delle  loro  pareti,  la  diminuzione  del  lume  in  molti  alberi  ar¬ 
teriosi  fanno  sì,  che  aumentino  notevolmente  gli  ostacoli  periferici 
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Fig.  34.  —  Endoarterite  iperplastica  stenosante  di  natura  sifilitica:  a,  tunica  in¬ 
terna  molto  ingrossata,  che  restringe  e  deforma  il  lume  vasale.  Al  di  fuori  la  tu¬ 
nica  media  e  l’esterna:  questa  è  infiltrata  da  numerosi  fibroblasti  (da  Banti). 


alla  circolazione  del  sangue.  Il  polso  si  fa  allora  teso,  duro  e  pieno, 
e  questi  dati  semeiologici  bastano  talvolta  per  la  diagnosi  dell’arterio¬ 
sclerosi  (v.  pag.  298). 

e)  Disturbi  della  nutrizione  dei  vari  tessuti.  —  Quando  sono  alte¬ 
rate  le  pareti  dei  vasi  periferici,  si  modifica  l’irrigazione  sanguigna  e 
compaiono  nei  tessuti  disturbi  di  nutrizione,  talvolta  profondi,  che  sono 
accompagnati  in  principio  da  alterazioni  funzionali  e  più  tardi  da  pro¬ 
cessi  atrofici  e  degenerativi. 

d)  Dilatazioni  anormali  dei  vasi  (aneurismi  e  varici).  —  Quando 
l’elasticità  e  la  resistenza  delle  pareti  arteriose  sono  diminuite,  si  for¬ 
mano  facilmente,  sotto  la  spinta  della  pressione  sanguigna,  certe  dila¬ 
tazioni,  che  in  generale  prendono  il  nome  di  aneurismi. 

Questi  si  chiamano  arteriosi ,  se  comunicano  soltanto  con  un’ar¬ 
teria,  arterio -venosi,  se  si  stabiliscono  tra  un’arteria  e  una  vena  e  for¬ 
mano  una  cavità  comunicante  con  i  due  vasi. 
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Alle  pareti,  che  circoscrivono  la  cavità  aneurismatica,  si  dà  il  nome 

di  sacco. 

Secondo  la  forma  del  sacòo,  gli  aneurismi  possono  essere  fusiformi 
o  sacciformi.  I  primi  si  hanno,  quando  la  dilatazione  arteriosa  è  per 
un  certo  tratto  più  o  meno  uniforme  e  si  continua  poi  alle  due  estre¬ 
mità  con  il  tronco  non  dilatato  dell’arteria  stessa,  in  modo  che  il  sacco 
acquista  una  forma  affusata.  I  secondi  hanno  forma  irregolare  glo¬ 
bosa,  comunicano  con  l’arteria  o  con  una  larga  apertura  o  per  mezzo 
di  un  corto  peduncolo,  che  porta  il  nome  di  colletto  deH’aneurisma. 
Per  aneurisma  cirsoideo  si  intende  una  speciale  forma  morbosa,  consi¬ 
stente  in  un  gruppo  di  vasi  dilatati,  tortuosi,  che  formano  un  tumore 
ineguale  e  pulsante  (Banti). 

In  quanto  alla  grandezza,  gli  aneurismi  variano  assai.  Ve  ne  sono  di 
grandissimi,  che  possono  raggiungere  il  volume  di  una  testa  di  adulto 
(aorta),  e  ve  ne  sono  dei  piccolissimi,  che  appena  si  vedono  ad  occhio 
nudo,  detti  perciò  miliari.  Questi  si  riscontrano  di  frequente  nelle 
arterie  parenchimaìi  del  cervello. 

A  seconda  della  struttura  del  sacco,  gli  aneurismi  si  dividono 
in  dissecanti  ed  erniosi. 

Gli  aneurismi  dissecanti,  si  hanno,  quando,  per  es.,  per  rottura 
o  per  distruzione  deH’intima  e  della  media,  si  ha  un  successivo  scolla¬ 
mento  delha vventizia:  il  sangue,  cioè,  passa  attraverso  la  rottura  del¬ 
l’intima  e  della  media,  respinge  l’avventizia  e  la  distacca  dalla  media, 
formando  così  un  sacco  aneurismatico.  Se  al  contrario  si  rompe  la  media 
soltanto,  l’intima  può  fare  ernia  attraverso  la  rottura,  e  l’aneurisma 
così  formato  vien  chiamato  ernioso. 

In  generale,  gli  aneurismi  sono  unici,  ma  possono  anche  essere 
multipli  e  trovarsi  sulla  stessa  arteria,  o  su  arterie  differenti. 

Gli  aneurismi  arteriosi  sono  assai  frequenti  nell’aorta  e  la  loro  sede 
preferita  è  la  parte  ascendente  e  l’arco:  seguono  poi  in  ordine  di  fre¬ 
quenza  l’arteria  poplitea,  la  femorale,  l’aorta,  la  carotide,  ecc. 

Le  conseguenze  fìsiopatologiche  degli  aneurismi  sono  assai  varie, 
a  seconda  della  sede  e  della  grandezza  di  queste  lesioni  vasali.  Gli  aneu¬ 
rismi  arteriosi  presentano  pulsazioni  presso  a  poco  sincrone  con  i  bat¬ 
titi  del  cuore:  in  essi  si  possono  ascoltare  toni  o  rumori  di  soffio.  Talvolta, 
con  la  palpazione,  si  rivelano  anche  fremiti  abbastanza  forti.  Se  l’aneu¬ 
risma  è  situato  in  un’arteria  periferica,  l’onda  sanguigna  si  indebolisce 
nella  cavità  aneurismatica  e  il  polso,  dopo  l’aneurisma,  è  piccolo  e  ri¬ 
tardato  in  confronto  dell’arteria  omonima,  sana. 

I  grandi  aneurismi  dell’aorta  esercitano  compressioni  dei  tronchi 
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brachio- cefalici  venosi,  per  cui  si  ha  edema  e  cianosi  di  nna  metà  della 
faccia  e  d’un  arto  superiore.  Yi  può  essere  compressione  della  trachea 
e  dei  bronchi,  con  gravi  disturbi  respiratori,  compressione  del  nervo  ri¬ 
corrente  sinistro,  con  spasmo  o  paralisi  delle  corde  vocali. 

Ma  anche  altre  e  più  gravi  lesioni  anatomiche  producono  gli  aneu¬ 
rismi,  poiché  essi  determinano  infiammazioni,  degenerazioni,  atrofìe 
e  necrosi. 

La  cosidetta  azione  corrodente  del  sacco  aneurismatico  non  si  ar¬ 
resta  neppure  all’osso,  e  spesso  gli  aneurismi  dell’aorta  distruggono 
a  poco  a  poco  lo  sterno,  e  possono  arrivare  fin  sotto  i  tegumenti  del 
torace. 

Nel  sacco  aneurismatico  il  sangue  si  mantiene  liquido,  finché 
non  vi  siano  alterazioni  nell’endotelio  che  lo  riveste:  ma  queste  più 
tardi  non  mancano  quasi  mai,  ed  allora  si  ha  la  coagulazione  del  sangue 
e  quindi  la  formazione  di  trombi  nell’aneurisma,  che  alle  volte  possono 
essere  causa  di  guarigione  spontanea,  ma  che  il  più  delle  volte  hanno  esiti 
assai  gravi  per  l’organismo.  Ciò  vedremo  più  particolarmente,  quando 
parleremo  della  trombosi. 

Ma  l’esito  più  frequente  dell’aneurisma  è  la  rottura,  a  cui  sussegue 
in  genere  la  morte  istantanea,  per  la  grave  emorragia  che  si  produce. 
Il  sacco  aneurismatico  si  assotiglia  sempre  più,  e  la  resistenza  delle  sue 
pareti  diminuisce  tanto,  da  cedere  sotto  la  pressione  sanguigna.  In  queste 
gravi  condizioni  dell’ammalato,  la  rottura  del  sacco  può  avvenire  per  lievi 
cagioni,  che  determinino  un  aumento  improvviso  della  pressione  ar¬ 
teriosa,  come  sforzi  muscolari,  espirazioni  forzate  (tosse,  starnuti),  e 
talvolta  anche  emozioni  psichiche  intense. 

Le  fleboectasie  o  varici  sono  dilatazioni  delle  vene.  Anche  esse 
dipendono  in  principal  modo  da  una  diminuzione  dell’elasticità  delle 
pareti  venose;  tuttavia  a  questo  momento  eziologico  si  uniscono  altri 
fattori,  quali  l’aumento  della  pressione  endovenosa,  per  ostacoli  allo 
svuotamento  delle  vene  (gravidanza,  tumori  addominali),  per  l’energia 
muscolare,  per  certi  rapporti  angioiogici,  che  rendono  meno  facile  il 
deflusso  venoso. 

Alcune  volte  le  varici  sono  congenite,  ma  il  più  spesso  si  producono 

•* 

nella  maturità  o  nella  vecchiaia.  Le  loro  sedi  più  frequenti  sono  gli  arti 
inferiori  (safena  interna,  peroniere  e  tibiali  posteriori),  ma  si  trovano 
anche  nelle  emorroidarie  inferiori  ( emorroidi ),  nel  plesso  spermatico 
{varicocele)  nelle  cave,  nelle  giugulari,  nell’azigos,  nelle  vene  viscerali. 

Le  vene  varicose  sono  dilatate,  e  hanno  un  decorso  sinuoso  o  ser¬ 
pentino,  presentano  qua  e  là  anche  dilatazioni  globose,  a  cui  si  dà  il 
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nome  di  gozzi  varicosi.  Le  pareti  delle  vene  sono  assottigliate  in  certi 
punti,  in  altri  ingrossate  per  strati  di  tessuto  infiammatorio  o  per  produ¬ 
zione  di  trombi  parietali.  Le  valvole  venose  non  possono  più  compiere 
la  loro  funzione,  e  ciò  è  causa  di  ristagno  del  sangue  (stasi)  e  di  edema. 
La  nutrizione  dei  tessuti,  e  specialmente  della  cute,  ne  soffre  assai,  e 
ciò  è  causa  di  alterazioni  necrotiche  e  flogistiche  ( ulcerazioni  varicose) , 
che  spesso  difficilmente  guariscono. 

Assai  di  frequente  si  formano  anche  grossi  trombi,  che  possono 
occludere  rapidamente  certi  sbocchi  venosi,  e  rendere  ancora  più 
diffìcile  il  deflusso  del  sangue.  Questi  trombi  subiscono  di  sovente  la 
iu filtrazione  calcarea  e  si  trovano  poi  nelle  dilatazioni  varicose,  come 
fleboliti. 

Conseguenze  più  rare  delle  varici  sono  il  disfacimento  dei  trombi 
con  consecutiva  embolia,  la  rottura  delle  vene  con  emorragia  grave, 
la  gangrena  degli  arti,  le  flebiti  acute  infettive. 

III.  —  La  contrattilità  delle  pareti  vasali, 

IL  TONO  VASALE  E  I  FENOMENI  VASOMOTORI. 

La  contrattilità  dei  vasi  è  dovuta  alla  presenza  di  fibro- cellule  mu¬ 
scolari,  nelle  loro  pareti.  Queste  fìbro-cellule  si  trovano  in  uno  stato 
di  semicontrazione,  che  si  chiama  tono  rasale.  Si  deve  al  tono  vasale 
il  fatto,  che  il  letto  circolatorio  si  mantiene  sempre  nei  limiti  normali. 

Il  tono  dei  vasi  non  è  sempre  costante:  anche  in  condizioni  nor¬ 
mali  esso  subisce  oscillazioni,  che  si  susseguono  lentamente:  si  ha  cioè 
im  ritmo  lento  di  contrazione  e  rilasciamento  dei  vasi,  che  si  può  stu¬ 
diare  assai  bene  col  plestismografo  di  Mosso. 

Secondo  alcuni,  queste  oscillazioni  ritmiche  del  tono  sono  di  ori¬ 
gine  essenzialmente  muscolare,  secondo  altri  di  origine  nervosa.  È 
indubitato  però,  che  i  movimenti  dei  vasi  stanno  sotto  la  dipendenza 
del  sistema  nervoso. 

I  meccanismi  nervosi,  che  regolano  il  volume  dei  vasi,  sono  assai 
complessi.  In  generale  si  distinguono  nervi,  che  portano  stimoli,  i  quali 
determinano  la  contrazione  delle  fibre  muscolari  vasali,  e  quindi  la 
diminuzione  del  lume  del  vaso,  e  questi  si  chiamano  nervi  vaso-costrit¬ 
tori ,  e  nervi,  che  portano  stimoli,  i  quali  determinano  il  rilassamento  di 
queste  fibre,  e  sono  detti  vaso -dilatatori.  Il  simpatico  cervicale  contiene 
fibre  vaso -costrittrici,  che  si  portano  ad  innervare  i  vasi  dell’orecchio. 
Se  in  un  coniglio  si  stimola  con  una  corrente  elettrica  il  simpatico  al  collo, 
e  si  osservano  per  trasparenza  i  vasi  dell’orecchio  corrispondente,  si 
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vede  subito,  che  i  vasi  diminuiscono  di  volume  e  l’orecchio  diventa  più 
pallido  e  più  freddo.  Effetti  contrari  si  hanno,  se  si  recide  il  simpatico: 
si  ha  cioè  vaso-dilatazione,  arrossamento  ed  aumento  di  calore  dell’o¬ 
recchio  del  lato,  in  cui  la  recisione  del  simpatico  avvenne.  La  vaso-di¬ 
latazione,  per  il  taglio  di  un  nervo  che  contiene  fibre  vaso-costrittrici, 
si  produce,  perchè  queste  fibre  portano  continuamente  impulsi  ai  vasi 
e  questi  impulsi  mantengono  lo  stato  di  semicontrazione  normale. 
Cessati  questi  impulsi,  le  fibre  muscolari  si  rilasciano,  ed  il  vaso  sanguigno 
perde  il  suo  tono  e  si  dilata. 

I  nervi  vaso-costrittori,  dapprima  scoperti  da  Cl.  Bernard,  da  Brown- 
Séquard,  da  Waller,  sono  stati  assai  più  studiati,  che  non  i  nervi  vaso- 
dilatatori,  le  cui  esistenza,  sospettata  da  Schifi,  fu  poi  sperimentalmente 
dimostrata  da  01.  Bernard.  Fra  i  nervi,  che  contengono  fibre  vaso- 
dilatatrici,  vanno  ricordati  specialmente  la  corda  del  timpano  e  i  nervi 
erigenti  del  pene.  Se  si  stimolano  questi  nervi,  se  ne  constatano  subito 
gli  effetti;  l’eccitamento  della  corda  del  timpano  produce  una  vaso 
dilatazione  dei  vasi  della  ghiandola  sottomascellare  e  una  maggiore 
secrezione  di  saliva;  l’eccitamento  dei  nervi  erigenti  una  dilatazione 
dei  vasi  dei  corpi  cavernosi,  nei  quali  viene  così  ad  affluire  una  maggiore 
quantità  di  sangue,  e  si  ha  l’erezione  del  pène. 

Le  fibre  dilatatrici,  al  contrario  delle  fibre  costrittrici,  non  recano 
ai  vasi  impulsi  tonici;  quindi  il  taglio  di  esse  non  porta  alcuna  modi¬ 
ficazione  nell’ampiezza  dei  vasi. 

I  nervi  vasali,  come  i  nervi  del  cuore,  possono  essere  eccitati  per 
via  ri-flessa  e  questo  fatto  ha  un’importanza  grandissima  nella  fisiolo¬ 
gia  e  nella  patologia  del  sistema  circolatorio. 

Si  può  dire  che  con  qualsiasi  eccitamento,  si  ha  come  risposta 
una  variazione  del  volume  dei  vasi.  Il  Mosso  ha  studiato  questo  inte¬ 
ressante  fenomeno  col  suo  pletismografo  e  ha  visto  dilatarsi  o  restrin¬ 
gersi  i  vasi  d’un  arto,  dietro  impressioni  di  suono,  di  luce  e  specialmente 
di  caldo  e  di  freddo. 

I  nervi  afferenti  dei  riflessi  vasali  sono  stati  con  grande  cura  studiati, 
sia  per  le  reazioni  vasomotorie  locali,  che  si  possono  produrre,  sia  per 
le  variazioni  totali  del  letto  circolatorio,  che  hanno  per  conseguenza 
r innalzamento  o  l’abbassamento  della  pressione  sanguigna.  La  sti¬ 
molazione  centripeta  di  molti  nervi  di  senso  ha  effetti  pressori,  mentre 
quella  di  altri,  fra  cui  in  principal  modo  i  così  detti  nervi  depressori 
del  Ludwig  e  del  Oyon,  produce  un  manifesto  abbassamento  della  pres¬ 
sione  sanguigna. 

Per  via  riflessa  si  stabilisce  anche  un  certo  antagonismo  tra  lo  stato 
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dei  vasi  superficiali  e  quello  dei  vasi  viscerali  nel  senso,  che  impulsi 
vaso-costruttori  cutanei  possono  determinare  una  vaso-dilatazione 
viscerale,  e  viceversa;  mentre  altre  volte  vi  è  parallelismo  tra  i  mo¬ 
vimenti  dei  vasi  cutanei  e  quelli  dei  vasi  viscerali. 

Su  ciò  si  può  fondare  la  spiegazione  di  certi  fenomeni  morbosi  e 
di  alcuni  mezzi  di.  cura  ( revulsivi ). 

Vi  è  un  centro  vaso-motorio  predominante  nel  bulbo,  da  cui  pa^ 


Fig.  35.  —  Movimenti  delle  arterie  isolate:  a,  arteria  coronaria  sotto  l'azione  dell’e¬ 
stratto  ipofisario;  b,  arteria  coronaria  sotto  l’azione  dell’adrenalina  (da  De  Bonis). 


tono  continuamente  impulsi,  che  mantengono  il  tono  vasale.  Per  ciò, 
se  si  distrugge  questo  centro,  si  ha  una  diffusa  vaso-dilatazione,  e  quindi 
la  pressione  del  sangue  nelle  arterie  si  abbassa  moltissimo.  Ma  siccome 
nel  midollo  spinale  esistono  altri  centri  vaso-motori  secondari,  dipen¬ 
denti  dal  centro  bulbare,  questi,  dopo  la  loro  separazione  dal  centro 
principale,  possono  entrare  in  funzione  vicariante  e  ristabilire  l’inner- 
vazione  tonica  dei  vasi,  insieme  con  la  pressione  sanguigna. 

Probabilmente  esistono  centri  vaso-motori  al  disopra  del  bulbo 
(nucleo  lenticolare,  nucleo  caudato,  ecc.);  come  dobbiamo  ammettere 
l’ esistenza  di  centri  vaso-motori  anche  nella  corteccia  cerebrale, 
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poiché  quasi  sempre  le  emozioni  psichiche  sono  accompagnate  da  feno¬ 
meni  di  vaso-costrizione  o  di  vaso -dilatazione  (pallore  o  rossore  del 
volto). 

E  finalmente  esistono  centri  nervosi  nella  parete  stessa  delie  arte¬ 
rie,  come  dimostra  il  fatto,  che  i  vasi  dell’arto  posteriore  del  cane  e 
in  minor  grado  quelli  dell’orecchio  del  coniglio,  dopo  il  taglio  del  nervo 
sciatico  e  rispettivamente  del  simpatico  cervicale,  non  rimangono  al 
tutto  e  per  sempre  dilatati,  ma  conservano  o  riacquistano  un  certo 
grado  di  tonicità,  tanto  da  essere  capaci  di  dilatarsi  sotto  razione  di 
stimoli  opportuni. 

Anche  le  arterie  isolate,  messe  in  condizioni  adatte,  sono  capaci 
di  movimenti  o  spontanei  o  susseguenti  a  stimolazioni  di  varia  natura. 
Così  risulta  da  recentissimi  e  interessanti  studi  di  Langendorff  e  special- 
mente  di  De  Bonis  (fig.  35). 

Dobbiamo  infine  notare  che  la  regolazione  generale  dello  stato 
dei  vasi  si  compie  non  solo  per  influssi  nervosi,  ma  anche  per  opera  di 
sostanze  che  hanno  un’azione  diretta  sui  vasi.  Fra  queste  sostanze  le 
più  conosciute  son  quelle  che  hanno  un’azione  tonica  o  vaso-costrit¬ 
trice  (mantengono  cioè  il  tono  vasale  ed  eventualmente  fanno  innalzare 
la  pressione  sanguigna)  e  queste  son  prodotte  da  ghiandole  a  secrezione 
interna  ( capsule  surrenali ,  ipofisi).  Ma  recentemente  si  è  ammessa 
la  presenza  nell’organismo  di  sostanze  moderatrici  o  ipotensive  (do¬ 
tate  cioè  di  potere  vaso-dilatatorio)  e  fra  queste  predomina  la  colina 

IY.  —  Variazioni  patologiche  del  tono  vasale 

E  DISTURBI  VASO-MOTORI. 

Variazioni  profonde  del  tono  vasale  si  hanno  nelle  lesioni  del  si¬ 
stema  nervoso  centrale.  L’eccitazione  del  bulbo  può  produrre  un  fortis¬ 
simo  innalzamento  della  pressione  sanguigna,  mentre  nello  shock  si 
ha  vaso-dilatazione  generalizzata.  Modificazioni  vaso-motorie  generali 
si  verificano  pure  per  l’ischemia  del  midollo  allungato,  in  seguito  alla 
legatura  della  carotide  o  della  succlavia,  per  le  stasi  venose  del  cer¬ 
vello,  ecc. 

In  alcuni  avvelenamenti  (narcotici,  cloralio,  nitrito  d’amile,  piri- 
dina)  vi  è  vaso-dilatazione  generale,  in  altri  (stricnina)  si  produce 
vaso-costrizione.  Nella  colica  saturnina  aumenta  la  tensione  arteriosa. 

Nell’asfissia  vi  è  dapprima  vaso-costrizione,  più  tardi  vaso-di¬ 
latazione  diffusa. 

La  mancanza  delle  ghiandole  surrenali,  da  cui,  come  sopra  si  à 
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detto,  dipende  la  produzione  di  sostanze  ipertensive,  fa  sì,  che  la  pres¬ 
sione  sanguigna  si  abbassi  moltissimo,  mentre  uno  stato  irritativo  di 
queste  ghiandole  ( surrenalismo )  cagiona  aumento  della  pressione: 
secondo  alcuni  l’ipertensione,  che  accompagna  molte  nefriti,  si  dovrebbe 
appunto  ad  un  risentimento  delle  capsule  surrenali. 

Yi  è  vaso-costrizione  generale,  quando  la  massa  sanguigna  dimi¬ 
nuisce,  come  dopo  forti  emorragie,  nel  colera,  ecc.:  ciò  dipende  dai  mec- 
canisni  di  regolazione  circolatori,  per  i  quali  appunto  la  scarsità  del 
sangue  è  compensata  da  una  diminuzione  del  letto  circolatorio.  Al  con¬ 
trario,  negli  stati  di  pletora  o  dopo  trasfusioni  sanguigne,  il  letto  circo¬ 
latorio  tende  ad  allargarsi,  e  perciò  le  vaso -dilatazioni  sono  frequenti 
e  diffuse.  Le  conseguenze  fisio-patologiche  di  queste  modificazioni  del 
tono  vasale  generale  sono  diverse. 

Quando  ci  è  vaso-cotrizione  diffusa  e  innalzamento  della  pressione, 
aumentano  le  difficoltà  circolatorie  e  il  lavoro  del  cuore.  Se  in  qualche 
luogo  vi  è  sfìancamento  o  indebolimento  della  parete  di  un  ramo  arte¬ 
rioso,  si  può  allora  produrre  la  rottura  del  vaso.  Allo  stato  iperemico  di 
certi  organi  può  susseguire  un  processo  flogistico,  o  si  può  stabilire  una 
predisposizione  locale  per  certe  infezioni. 

La  vaso-dilatazione  generalizzata  produce  anzitutto  anemia  dei 
centri  nervosi,  con  conseguenze  svariatissime,  che  vanno  fino  alla  per¬ 
dita  della  coscienza,  e  anche  delle  attività  riflesse.  Il  cuore  allora, 
come  si  suol  dire,  funziona  a  vuoto,  manca  la  vis  a  tergo ,  si  producono 
stasi  venose,  e  gli  scambi  tra  il  sangue  e  i  tessuti  si  alterano  e  così  tutte 
le  funzioni  si  abbassano  o  cessano  intieramente. 

I  disturbi  vaso- motori  locali  si  scorgono  in  modo  evidente  nelle 
angionevrosi.  A  questa  categoria  di  affezioni  appartengono  le  emicranie 
vaso-motorie,  in  cui  bisogna  distinguere  la  forma  di  emicrania  da  spasmo, 
da  quella  da  paralisi  del  simpatico.  La  prima  fu  studiata  da  Du-Bois- 
Beymond  sulla  propria  persona  e  venne  da  lui  chiamata  emicra¬ 
nia  simpatico-spastica  o  tonica;  la  seconda  studiata  da  Mòllendorf,  fu 
detta  emicrania  simpatico-paralitica.  Si  hanno  poi  forme,  che  si  possono 
chiamare  miste ,  poiché  i  fatti  di  spasmo  si  alternano  con  fatti  di  para¬ 
lisi  dei  simpatico.  Ideila  prima  forma  si  ha  spasmo  dei  vasi  innervati 
dal  simpatico  cervicale;  l’arteria  temporale  è  dura  e  ristretta,  la  metà 
del  viso  colpita  è  pallida  e  fredda  (abbassamento  di  temperatura),  la  pu¬ 
pilla  del  lato  dolente  è  dilatata,  rocchio  è  infossato  nell’orbita.  La  pres¬ 
sione  sulla  carotide  del  lato  malato  fa  aumentare  il  dolore.  Yi  è  anche 
aumento  di  secrezione  salivare  ( scialorrea ). 

Bell’  emicrania  simpatico-paralitica  vi  sono  fenomeni  analoghi 
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*  quelli,  che  si  riscontrano  negli  animali,  in  seguito  al  taglio  del  simpa¬ 
tico  cervicale.  Il  lato  della  faccia  colpito  è  più  rosso  e  più  caldo  del  nor¬ 
male,  la  pupilla  è  ristretta,  il  globo  oculare  incavato,  vi  è  ptosi  leggiera; 
le  arterie  temporali  sono  dilatate,  pulsanti,  i  vasi  del  fondo  dell’occhio 
sono  dilatati.  La  secrezione  del  sudore  aumenta  dal  lato  malato,  il  polso 
è  piccolo,  duro,  rallentato.  Si  crede  che  questa  forma  di  emicrania  sia 
dovuta  e  fenomeni  paralitici  dei  nervi  vasomotori  del  simpatico.  Le 
alterazioni  anatomiche  di  queste  due  affezioni  sono  ignote.  La  causa 
pure  ne  è  ignota,  si  tenderebbe  ad  attribuirla  all’azione  di  sostanze 
tossiche,  che  agirebbero  sui  centro  vaso-motori  locali.  Altri  disturbi 
vaso-motori  locali  si  riscontrano  nelle  manifestazioni  cutanee  di  qualche 
malattia  esantematica,  in  certe  forme  di  angina  pectoris  (Huchard) 
e  di  claudicazione  intermittente  (Erb). 

Sono  conosciute  le  iperemie,  dovute  alle  lesioni  o  alla  compres¬ 
sione  del  simpatico  cervicale  e  quelle,  come  la  eritromelalgia ,  che  dipen¬ 
dono  molto  probabilmente  da  nevrosi  dei  vaso-dilatatori.  Nella  eri¬ 
tromelalgia  si  manifestano  fenomeni  iperemici  molto  caratteristici,  per 
lo  più  simmetrici,  che  si  presentano  sotto  forma  di  chiazze  rosse,  tume¬ 
fatte,  con  temperatura  elevata,  e  che  occupano  in  generale  la  cute 
delle  estremità,  o  quella  del  naso  e  dell’orecchio  (v.  Recklinghausen, 
Senator).  Certe  sostanze  tossiche  possono,  esercitando  un’azione  paraliz¬ 
zante  sulle  piccole  arterie,  provocare  un’iperemia  passeggierà. 

Vaso-dilatazioni  localizzate,  più  o  meno  durature,  si  osservano 
anche  nelle  membra  dei  paralitici,  quando  la  paralisi  dipende  da  lesioni 
del  sistema  nervoso  centrale  (apoplessie),  e  anche  sulle  regioni  del  corpo, 
delle  quali  i  nervi  siano  stati  in  qualsiasi  modo  feriti  o  alterati;  così 
dopo  traumi,  dopo  operazioni  chirurgiche,  allorché  sia  avvenuto  il 
taglio  di  qualche  ramo  nervoso. 

Questo  argomento  dei  disturbi  vaso-motori,  che  ora  abbiamo 
riassunto  in  modo  incompleto,  verrà  ripreso  nel  capitolo  seguente,  in 
cui  tratteremo  più  ampiamente  dell’iperemia  e  dell’ischemia. 
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CAPITOLO  Y. 

i 

Turbamenti  locali  di  circolazione. 

I.  —  Variabilità  del  contenuto  sanguigno  dei  tessuti. 

i 

Già  nell’andamento  normale  delle  varie  funzioni  dell’organismo, 
si  producono  sensibili  oscillazioni  nella  quantità  del  sangue,  contenuta 
nei  vari  organi  e  tessuti  del  corpo. 

Questa  variabilità  locale  dipende  da  complesse  circostanze;  dal¬ 
l’attività  funzionale  dell’organo  e  principalmente  dalle  oscillazioni 
di  contrattilità  e  di  elasticità  delle  pareti  vasali  e  dall’elasticità  pro¬ 
pria  dei  tessuti,  in  cui  giacciono  i  vasi  stessi. 
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Non  possediamo  mezzi  d’indagine  diretti  e  sicuri  per  determinare 
la  quantità  di  sangue  contenuta  in  un  organo:  l’esame  oncometrico  con 
il  metodo  del  Eoy  (determinazione  delle  oscillazioni  di  volume  di  organi 
interni),  l’esame  microscopico,  l’osservazione  macroscopica,  la  deter¬ 
minazione  della  parte  solida  e  di  quella  liquida  di  un  organo,  ed  altri 
metodi  ancora,  non  rappresentano  che  vie  indirette  ed  incerte,  per  sta¬ 
bilire  il  grado  di  riempimento  relativo  di  una  parte  del  corpo,  per  mezzo 
del  sangue. 

Ancor  più  diffìcile  è  stabilire,  quando  le  oscillazioni  nel  contenuto 
locale  del  sangue  siano  tali  da  costituire  un  fatto  morboso;  talvolta 
infatti  le  condizioni  locali  della  circolazione  non  sono  più  normali,  ma 
ancora  non  costituiscono  un  fenomeno  patologico. 

Se  la  quantità  del  sangue,  contenuta  in  un  organo,  è  relativamente 
superiore  al  normale,  si  dice  che  si  ha  un’iperemia ;  se  essa  è  sensibil¬ 
mente  diminuita,  un ’ipoemia.  Se  il  sangue  viene  intieramente  a  man¬ 
care  in  un  oragano  si  parla  di  ischemia. 

1/ iperemia  dicesi  attiva ,  arteriosa  o  congestiva ,  allorché  è  cagionata 
da  un  aumentato  afflusso  di  sangue  per  la  via  arteriosa;  dicesi  iperemia 
passiva ,  venosa  o  stasi  sanguigna ,  allorché  essa  deriva  da  un  impedi¬ 
mento  nell’efflusso  del  sangue  da  una  parte  del  corpo. 

II.  —  Iperemia  attiva  o  arteriosa. 

Nell’iperemia  attiva,  i  vasi  arteriosi  dilatati  conducono  ai  capillari 
una  quantità  maggiore  di  sangue.  I  capillari  stessi  si  dilatano,  qualora 
il  letto  in  cui  stanno  lo  permetta.  L’eccesso  del  sangue  effluisce  facil¬ 
mente  dall’organo  attraverso  le  vene. 

Prima  di  tutto  è  necessario  stabilire  i  caratteri,  che  presenta  una 
parte  del  corpo  in  iperemia  attiva.  Essa  è  più  colorita,  arrossata;  la  sua 
temperatura  è  per  solito  superiore  alla  norma,  è  infine  turgida,  e  il  suo 
volume  è  accresciuto. 

L’esagerato  riempimento  dei  vasi  sanguigni  può  renderci  ragione 
dell ’ arrossamento  e  dell ’ aumento  di  temperatura,  che  si  verificano  nella 
parte  iperemica.  Ma  questo  innalzamento  della  temperatura  locale 
non  può  essere  che  temporaneo,  se  il  sangue  di  quel  territorio  non  si 
rinnuova  rapidamente,  in  grazia  di  un  aumento  nella  velocità  della  cor¬ 
rente  sanguigna.  Se  il  sangue  nel  tesssuto  iperemico  ristagna,  la  tempe¬ 
ratura  non  può  di  molto  innalzarsi,  perchè  rapidamente  si  ristabilisce 
!  equilibrio  termico  con  le  parti  circonvicine  (v.  anche  a  pag.  173  e  174). 
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Ma  nella  maggior  parte  dei  casi,  durante  l’iperemia  attiva,  la  cor¬ 
rente  sanguigna  è  accelerata,  il  che  è  dimostrato  dal  fatto,  che  il  sangue 
venoso  del  territorio  iperemico  ha  talvolta  caratteri  simili  a  quelli  del 
sangue  arterioso,  e  talvolta  la  pulsazione  si  propaga  fino  ai  tronchi 
venosi. 

In  eli’ iperemia  attiva,  l’aumento  della  velocità  della  corrente  san¬ 
guigna  è  determinato,  molto  probabilmente,  dalla  minor  resistenza,  che 
deve  vincere  il  sangue  nei  vasi  dilatati  (Stricker),  e  dalla  modificata 
costituzione  del  sangue  nel  territorio  iperemico,  che  diminuisce  l’at¬ 
trito  degli  elementi  del  sangue  colla  parete  capillare  (Poiseuille,  La- 
butz). 

L 'aumento  di  volume  del  tessuto  iperemico  si  spiega  facilmente,  con 
il  maggior  riempimento  dei  vasi  sanguigni;  forse  ad  un  tale  aumento 
contribuisce  anche  una  maggiore  produzione  di  linfa;  ma  ciò  è  ancora 
dubbio,  nè  i  più  recenti  esperimenti,  che  dettero  risultati  contradditori, 
valgono  a  risolvere  quest ’ultima  questione. 

Riguardo  al  meccanismo  di  formazione  delV  iperemia  attiva  regnano 
pure  molte  incertezze;  solo  possiamo  asserire  che,  nei  vari  casi,  questo 
meccanismo  sia  somigliante,  e  che  dipenda  principalmente  da  modi¬ 
ficazioni  vaso-motorie. 

Vediamo  ora  in  quali  circostanze  si  presenta  V iperemia  attiva. 

Vi  è  anzitutto  da  considerare  un’ iperemia  attiva  fisiologica ,  che  si 
verifica  negli  organi,  durante  la  loro  maggiore  funzione.  Così  vi  è  una 
leggiera  iperemia  nei  muscoli  affaticati.  Eccitando  i  nervi,  che  si  distri¬ 
buiscono  a  un  muscolo,  si  ha,  non  solo  contrazione  di  esso,  ma  anche 
dilatazione  dei  suoi  vasi.  Iperemia  attiva  si  manifesta  anche  nello  sto¬ 
maco,  neH’intestino  durante  la  digestione,  e  nell’utero,  quando  esso 
porta  il  prodotto  del  concepimento.  Anche  i  reni  divengono  iperemie! 
negli  stati  di  diuresi  e  così  le  ghiandole  salivari,  quando,  con  stimoli 
adeguati,  sono  spinte  ad  una  maggiore  funzione. 

Da  questi  fatti  si  ricava  una  semplice  considerazione  di  importanza 
medica,  che  è  necessario  cioè,  impedire  lo  sforzo  funzionale  di  qualsiasi 
organo  iperemico,  quando  è  necessario  che  questa  iperemia  si  indebo¬ 
lisca  e  scompaia. 

I  clinici  affermano,  che  i  pletorici  hanno  tendenza  alle  iperemie 
per  cause  piccolissime,  ma  poiché  la  teoria  della  pletora  è  poco  fondata, 
così  anche  su  questo  argomento  non  si  hanno  nozioni  sicure.  Anche  per 
i  cardiaci  si  ammette  questa  maggiore  facilità,  ma  allora  probabilmente 
si  tratta  di  iperemie  passive;  però  può  darsi,  che  si  producano  anche  ipe¬ 
remie  attive,  perchè  il  sistema  vaso-motorio  in  questi  casi  è  assai  in¬ 
stabile. 
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Nelle  infiammazioni  croniche,  o  durante  i  processi  degenerativi 
delle  arterie,  allorché  la  parete  di  queste  si  altera  nelle  sue  proprietà¬ 
elastiche,  nelle  intossicazioni  alcooliche  croniche,  si  hanno,  in  alcuni 
territori  meno  resistenti  del  corpo  (Yirchow),  fenomeni  di  iperemia, 
che  talvolta  divengono  pericolosi  per  i  disturbi  funzionali  ch’essi  pro¬ 
vocano. 

Uno  speciale  interesse  presentano  le  cosidette  iperemie  collaterali , 
che  si  manifestano  nei  rami  vasali  limitrofi  e  laterali  di  un  vaso  princi¬ 
pale, in  cui  vi  sia  un  ostacolo  circolatorio,  che  può,  per  es.,  consistere 
anche  nella  legatura  dell’arteria.  Anzi  lo  studio  emodinamico  nelle  ipere¬ 
mie  collaterali  si  svolse  con  tale  esperimento.  Legando  un’arteria, 
si  ha,  al  disopra  di  questo  ostacolo,  un  aumento  della  pressione,  che  si 
propaga,  in  modo  non  uniforme,  in  tutti  quei  vasi,  tra  cui  vi  è  una  li¬ 
bera  comunicazione;  ma  questo  fatto  non  è  sufficiente,  da  per  sè,  a 
spiegare  la  cagione  dell’iperemia  (Talma):  conviene  pensare  agli  appa¬ 
recchi  d’innervazione  vasomotoria  e  agli  atti  riflessi  delle  vie  circolatorie. 

Quando  l’apparato  nervoso  è  intatto,  l’iperemia  collaterale  sorge 
più  pronta  ed  insistente  dopo  la  legatura  di  un’arteria  (Stefani,  Noth- 
nagel).  Secondo  Nothnagel,  l’acceleramento  della  corrente  sanguigna 
ha  una  grande  importanza  nell’iperemia  collaterale,  provocando  un 
maggior  afflusso  di  materiale  nutritivo;  così  la  parete  vasale  diviene 
ipertrofica  ed  iperplastica. 

Seguendo  semplicemente  i  principi  meccanici  dell’idrodinamica,, 
non  si  spiegano  i  fenomeni  complessi  dell’iperemia  collaterale,  special- 
mente  di  quella  che  si  vede  negli  organi  doppi  e  simmetrici  del  corpo, 
dopo  che  è  sorto  un  ostacolo  circolatorio,  nel  ramo  principale  arterioso 
di  uno  degli  organi.  Così,  ad  esempio,  dopo  avvenuta  la  compressione 
dell’arteria  renale  destra,  si  ha  un’iperemia  nel  rene  sinistro,  e  così 
può  avvenire  anche  per  riguardo  ai  polmoni. 

Il  Cohnheim  dà  a  questo  fenomeno  un'interpretazione  teleologica, 
che  è  poco  persuasiva.  In  tesi  generale  il  sangue  scorre  da  un  organo 
leso  ad  uno  intatto,  perchè  quivi  havvi  una  resistenza  minore  da  vin¬ 
cere,  e  questa  minor  resistenza  sussiste  là,  dove  il  sangue  stesso  è  mag¬ 
giormente  necessario.  Anche  qui  entrano  in  giuoco  gli  apparati  nervosi 
regolatori  delle  funzioni,  e.  solo  tenendo  conto  di  questi,  sarà  più  facile 
trovare  l’interpretazione  di  questi  fenomeni. 

Assai  spesso  si  produce  iperemia  in  una  parte  del  corpo,  quando 
questa,  dopo  essere  stata  per  molto  tempo  sottoposta  ad  un’alta  pres¬ 
sione,  ritorna  d’improvviso  alla  pressione  normale:  sono  note  così 
le  iperemie  degli  organi  dell’addome  dopo  la  paracentesi,  quando  cioè, 
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In  casi  di  grave  ascite,  si  tolga  troppo  rapidamente  una  grande  quantità 
di  liquido.  Questo  fatto  si  può  spiegare  per  la  rapida  rottura  dell’equi¬ 
librio,  già  stabilitosi  prima  della  paracentesi,  tra  la  pressione  intra- 
ed  extravasale,  come  pure  per  la  diminuita  contrattilità  delle  arterie, 
in  conseguenza  dell’inerzia,  in  cui  erano  restate,  sotto  l’infìuenza  della 
pressione  esteriore.  Alcuni  ammettono  anche,  che  le  arterie  compresse 
subiscano  disturbi  nella  nutrizione  e  conseguentemente  nella  contrat¬ 
tilità.  La  diminuzione  della  pressione  atmosferica,  in  una  parte  del  corpo, 
è  pur  causa  di  iperemia,  come  ha  dimostrato  direttamente  al  microscopio 
Hauer  nella  membrana  natatoria  delle  rane.  Da  questo  fatto  si  trae 
partito  nella  medicina,  per  produrre  iperemie  localizzate  a  scopo  revul¬ 
sivo:  si  applicano  cioè  sovra  alcune  parti  del  corpo  adatti  vasi  di  vetro 
in  cui  si  può  fare  poi  il  vuoto.  Iperemie  considerevoli,  che  si  producono 
con  analogo  meccanismo,  si  possono  osservare  dopo  la  ablazione  di 
fasciature  elastiche  o  dello  stivale  di  Junod.  In  questi  casi  non  si  tratta 
però  di  pure  iperemie  attive,  poiché  il  fenomeno  è  complicato  dalla  stasi 
e  dall’edema . 

Le  iperemie  più  caratteristiche  sono  quelle  di  origine  vaso-motoria, 
a  cui  abbiamo  accennato  nella  fine  del  precedente  capitolo. 

Vediamo  ora  quali  sono  le  conseguenze  e  gli  esiti  delle  iperemie 
attive. 

Nell’iperemia  attiva  vi  è  assai  spesso  una  diminuzione  della  fun¬ 
zionalità  dell’organo,  in  cui  questo  disturbo  circolatorio  si  manifesta. 
Ciò  forse  dipende  dal  turgore  e  dall’aumento  di  tensione  del  tessuto,  per 
cui  gli  scambi  cellulari  non  possono  più  compiersi  in  modo  normale,  e 
l’attività  specifica  delle  cellule  si  riduce  e  si  abbassa:  in  altri  casi  invece 
sembrano  aumentare  le  capacità  assimilatrici  delle  cellule,  per  l’abbon¬ 
danza  di  materiali  nutritivi  portati  loro  dal  sangue.  È  per  questo  che, 
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talvolta,  iperemie  non  gravi  e  durature  cagionano  ipertrofìa  di  un  tessuto. 
Per  alcuni  anzi  le  ipertrofìe  si  producono  soltanto  in  seguito  a  ripetute 
iperemie.  Forse  l’azione  dell’iperemia  è  indiretta,  e  lo  sviluppo  sovrab¬ 
bondante  degli  elementi  cellulari  avviene  in  conseguenza  della  tempe¬ 
ratura  più  elevata,  che  si  ha  in  questi  tessuti,  e  che  favorisce  i  processi 
cariocinetici  (Penso) .  Havvi  per  contro  chi  nega,  che  l’iperemia  possa, 
di  per  sè,  determinare  un'ipertrofìa  di  tessuti. 

In  genere  le  iperemie  sono  fenomeni  transitori  (in  ispecie  se  di  ori¬ 
gine  vasomotoria).  Qualche  volta  sono  periodiche  ( eritemi  periodici). 
Possono  avere  influenza  deleteria,  se  colpiscono  organi  importanti  e 
«e  la  funzionalità  di  questi  si  abbassa  od  è  ostacolata. 

In  generale  poi  l’iperemia  si  unisce  ad  altri  fenomeni  patologici 
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>  specialmente  airinfìammazione.  Quindi  iperemie  durature  possono  con- 
iurre  alla  sclerosi.  Però,  sebbene  l’iperemia  accompagni  sempre  l’in- 
ìammazione,  va  distinta  da  questo  ultimo  processo,  sia  per  le  cause 
die  la  producono,  sia  per  tutti  gli  altri  fenomeni,  che  accompagnano 
’infiammazione  e  conducono  alla  formazione  dell’essudato. 

In  tutti  i  casi  è  un  precetto  medico  provvedere,  per  quanto  è  pos¬ 
sibile,  alla  diminuzione  dell’iperemia,  in  ispecie  quando  vi  è  tendenza 
birinfìammazione.  Questo  scopo  si  raggiunge  in  due  modi,  o  produeendo 
in  vaso-costrizione  locale,  mediante  sostanze  direttamente  applicate 
'i  cosidetti  astringenti,  l’adrenalina,  la  cocaina,  ecc.)  o  mediante  il  raf- 
Teddamento  intenso  con  l’acqua  o  col  ghiacciolo  determinando  una  vaso- 
lilatazione  in  altre  parti  del  corpo,  con  lo  scopo  che,  per  l’antagonismo 
3he  sussiste  tra  i  vaso-motori  delle  differenti  regioni,  alla  suddetta 
^aso-dilatazione  sussegua  una  vaso-costrizione  nella  regione  iperemica. 

Tale,  secondo  i  più,  deve  essere  il  meccanismo  di  azione  dei  cosidetti 
revulsivi,  che  tanta  parte  hanno  avuto  nella  medicina  antica,  e  che  anche 
adesso  son  da  molti  preconizzati  come  efficacissimi  a  combattere  le 
iperemie  e  le  infiammazioni. 

III.  —  Iperemia  passiva  o  venosa. 

L 'iperemia  passiva  o  venosa  è  dovuta  ad  un  ristagno  del  sangue  ve¬ 
noso  in  una  parte  del  corpo  per  impedito  efflusso.  L’aspetto  della  parte 
iperemica  è  caratteristico  per  il  colore  cupo,  livido,  che  si  fa  poi  più 
scuro  ( cianosi ),  quando,  in  seguito,  avviene  una  limitata  uscita  di  eri¬ 
trociti  dai  vasi.  La  temperatura  del  tessuto ,  che  da  principio  è  alquanto 
superiore,  si  abbassa  poi  al  disotto  del  normale:  quanto  più  la  corrente 
sanguigna  si  fa  lenta  e  il  sangue  acquista  il  carattere  venoso  (emoglo¬ 
bina  ridotta),  tanto  meno  attiva  è  la  nutrizione  e  quindi  la  produzione 
di  calore  nella  parte  del  corpo,  in  cui  il  sangue  ristagna. 

L'edema,  che  accompagna  tali  alterazioni,  è  cagionato  dalle  mo¬ 
dificazioni  delle  pareti  delle  vene,  che  in  contatto  con  un  sangue  al¬ 
terato,  sono  nutrite  insufficientemente  e  si  rendono  permeabili  agli  ele¬ 
menti  liquidi  propri  del  sangue,  i  quali  escono  dai  vasi:  questi  fenomeni 
si  possono  osservare  direttamente  al  microscopio  nei  tessuti  trasparenti 
degli  animali  vivi  (omento,  lingua  della  rana). 

Un  organo  colpito  dall’iperemia  venosa  è  aumentato  di  peso  e  di 
volume ;  in  gran  parte  ciò  è  dovuto  all’edema. 

La  cause  immediate  dell’iperemia  passiva  si  riferiscono,  il  più 
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spesso,  a  compressioni  di  grossi  tronchi  venosi,  per  cni  l’efflusso  del  sangue 
venoso  viene  ostacolato  o  al  tutto  impedito. 

L’attività  muscolare  è  un  elemento  essenziale  per  la  circolazione 
del  sangue  venoso,  e  perciò,  in  quelle  parti  del  corpo,  in  cui  i  muscoli 
rimangono  a  lungo  senza  contrarsi,  si  presenta  spesso  l’iperemia  passiva. 

Anche  certe  affezioni  della  parete  dei  vasi  venosi,  che  alterano  la 
contrattilità  e  l’elasticità  di  queste,  sono  cause  di  iperemia  passiva 
(Samuel). 

Nelle  regioni,  ove  si  trovano  vene  varicose ,  le  iperemie  passive 

son  molto  facili  a  prodursi,  e  d’altra  jiarte  le  cause,  che  determinano 

la  stasi  o  anche  semplicemente  rendono  diffìcile  il  deflusso  tyfelfleoso, 

favoriscono  la  produzione  delle  varici.  Fra  stasi  e  varici  vi  è  quindi 

una  doppia  relazione  di  causa  ed  effetto,  che  ha  la  sua  prima  ragione 

nella  costituzione  anatomica  delle  vene  di  certi  individui  o  nelle  alte- 
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razioni  dell’elasticità  o  del  tono  delle  vene  medesime. 

Ripetuti  e  continuati  energici  atti  espiratori,  impedendo  l’effìusso 
del  sangue  dalle  vene  giugulari,  possono  provocare  fenomeni  d’iperemia 
passiva,  che  talvolta  disturbano  la  meccanica  del  cuore  e  il  funzionamento 
delle  valvole  cardiache. 

L’iperemia  passiva  si  ha  nel  territorio  portale,  in  seguito  a  processi 
morbosi  della  vena  porta  e  del  connettivo  interstiziale  del  fegato. 

Infine  si  hanno  iperemie  venose  in  una  regione  del  corpo,  in  conse¬ 
guenza  di  disturbi  circolatori,  che  sorgono  in  un’altra  regione,  la  quale 
sia  con  quella  in  rapporti  angiologici  poco  favorevoli.  Così,  per  disturbi 
circolatori  della  vena  cava  inferiore,  si  ha  stasi  nella  vena  spermatica 
interna  sinistra  (Lukianow). 

Si  ha  stasi  più  o  meno  pronunziata  in  tutto  il  sistema  venoso- 
capillare  della  grande  circolazione,  allorché  vi  sono  ostacoli  allo  svuo¬ 
tamento  delle  cave  nell’atrio  destro,  ovvero  quando,  per  una  causa  qual¬ 
siasi,  è  diminuita  la  pressione  aortica,  poiché  allora  manca  la  vis  a  tergor 
che  fa  muovere  il  sangue  nelle  vene.  In  certe  malattie  (vizi  valvolari,  al¬ 
terazioni  del  miocardio,  in  cui  il  cuore  è  indebolito)  le  stasi  seno  frequen¬ 
tissime.  Tutte  queste  hanno  principalmente  luogo  nelle  parti  declivi 
del  corpo,  e  si  chiamano  allora  ipostasi.  Frequenti  sono  allora  le  stasi 
epatiche  e  renali.  Si  ha  stasi  nella  piccola  circolazione  ( stasi  polmonare), 
quando  sussistono  ostacoli  per  lo  svuotamento  delle  vene  polmonari 
nell’atrio  sinistro  e  quando  vi  sono  ostacoli  per  il  perfetto  funzionamento 
del  cuore  destro. 

Gli  effetti  della  stasi  sbno  diversi,  a  seconda  delle  anastomosi, 
che  esistono  o  -si  possono  formare  fra  i  singoli  vasi,  e  a  seconda  della  ra¬ 
pidità,  della  durata  e  dell’intensità,  con  cui  si  svolge  il  processo. 
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Quando  è  possibile  lo  stabilirsi  di  una  circolazione  collaterale,  la 
stasi  sanguigna  è  limitata,  e  le  conseguenze  dell’iperemia  passiva  sono 
passeggierò;  ed  è  pure  transitoria  l’iperemia  passiva,  allorché,  durante 
il  ristagno  del  sangue  nei  vasi  venosi  anastomotici,  che  sono  normal¬ 
mente  molto  stretti,  questi  si  dilatano,  e  così  si  ristabilisce  la  circolazione. 

Sono  per  contro  permanenti  e  gravi  gli  effetti  della  stasi  venosa, 
quando  la  circolazione  collaterale  si  produce  molto  difficilmente  o  non 
si  forma  affatto;  quando  il  sangue  non  si  rinnuova,  si  rende  impossibile 
o  difficile  lo  scambio  materiale  nei  tessuti,  che  si  alterano  profondamente 
e  spesso  le  cellule  essenziali  del  tessuto  muoiono. 

Altre  volte,  l’iperemia  passiva  determina  un  lieve  aumento  del  tes¬ 
suto  connettivo,  oppure  è  causa  dell’atrofia  degli  elementi  cellulari  negli 
organi  paranchimatosi  (atrofìa  cirrotica  nelle  cellule  epatiche). 

È  naturale  che,  in  conseguenza  di  un’iperemia  passiva,  la  funzione 
dell’organo  rimanga  alterata:  il  rene  ed  il  fegato,  colpiti  da  stasi,  non 
possono  più  disimpegnare  normalmente  la  loro  funzione  secretoria,  e 
lasciano  sfuggire  dai  loro  epiteli  alterati  le  sostanze  proteiche  del  sangue. 
Si  ha  così  l’abuminuria  e  la  presenza  di  albumina  nella  bile:  nei  polmoni 
gli  scambi  gassosi  non  avvengono  più  normalmente,  e  si  ha  la  dispnea. 
Soltanto  le  forme  passeggere  di  iperemia  passiva  non  lasciano  conse¬ 
guenze. 

È  necessario  quindi  che  il  medico  provveda,  quando  è  possibile, 
eliminando  le  cause  che  producono  la  stasi,  o  togliendo  via  gli  ostacoli, 
che  impediscono  il  deflusso  del  sangue  nei  grossi  tronchi  venosi,  o  favo¬ 
rendo  le  circolazioni  collaterali,  o  esercitando  adatte  compressioni 
nelle  parti  iperemiche  (come  si  può  fare  nelle  iperemie  da  varici),  o  sti¬ 
molando  l’aumento  della  pressione  arteriosa,  quando  la  stasi  dipenda 
da  insufficienza  cardiaca. 

In  questi  tempi  però,  è  stata  preconizzata  l’iperemia  passiva  come 
un  mezzo  di  cura  per  certe  infezioni  localizzate  (Bier).  Si  sono  viste 
cioè  migliorare  lesioni  purulente  e  tubercolari  in  parti  del  corpo,  in  cui 
artificialmente  si  produceva  la-  stasi,  o  mediante  la  compressione  di 
grossi  tronchi  venosi,  o  per  la  diminuzione  della  pressione  atmosferica 
nella  parte  ammalata,  o  infine  mantenendo  la  parte  ammalata  ad  un’alta 
temperatura. 

^on  sono  ancora  ben  chiare  le  ragioni,  per  le  quali  l’iperemia  pas¬ 
siva  ha  un  tale  influsso;  si  crede  però,  che,  per  il  ristagno  del  sangue, 
si  esercitino  meglio  i  poteri  bactericidi  del  plasma  sanguigno  o  si  molti¬ 
plichino  i  processi  di  fagocitosi  da  parte  dei  leucociti  stravasati. 

Il  metodo  del  Bier  è  stato  accolto  dai  chirurghi  con  favore  e  molte 
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ricerche  sperimentali  hanno  dato  resultati,  che  pienamente  si  accordano 
con  le  osservazioni  cliniche.  Non  mancano  però  oppositori,  i  quali 
affermano,  che  molto  si  è  esagerato  sulla  utilità  di  questo  metodo  di  cura. 


IV.  —  Ipoemia  e  ischemia. 

L ’ipoemia  si  può  considerare  come  un  fenomeno  opposto  all’ipe- 
remia,  giacché  esso  consiste  in  una  anemia  locale ,  determinata  da  un  li¬ 
mitato  afflusso  di  sangue  arterioso  in  un  organo,  il  quale  perciò  rimane 
povero  di  sangue  ossigenato. 

Il  tessuto  ipoemico  è  pallido,  ha  volume  e  peso  minori  del  normale. 
La  sua  temperatura,  conseguentemente  airinsufffcienza  di  nutrizione 
e  di  ricambio,  è  abbassata. 

I  tessuti  ipoemici  sono  in  generale  piuttosto  flaccidi,  jioichè, 
oltre  una  minore  quantità  di  sangue,  havvi  una  minore  produzione  di 
linfa  (Nasse,  Rogowitz). 

L ’  ischemia  si  produce  in  quelle  regioni  del  corpo  nelle  quali,  per 
una  ragione  qualsiasi,  venga  occluso  un  importante  tronco  arterioso; 
essa  è  tanto  più  rapida  e  intiera,  quanto  più  forte  ed  estesa  è  la  pressione 
esercitata  sul  vaso,  e  quanto  più  cedevole  è  la  parete  di  questo. 

Causa  di  tali  compressoni  possono  essere  fasciature,  legacci  molto 
stretti,  tumori,  che  si  sviluppino  in  vicinanza  di  grossi  vasi,  raccolte 
di  liquidi  o  di  gas  in  certe  cavità,  processi  cicatriziali,  ecc.  Altra  volta 
invece  l’ischemia  è  prodotta  da  processi,  che  occludono  il  lume  vasaio 
(trombi,  emboli,  cicatrici  e  tumori  situati  intorno  alla  parete  vasale). 

Nelle  angioneurosi  spastiche,  che  consistono  in  un  eccitamento  dei 
nervi  vaso-costrittori,  si  hanno  pure  ipoemie  più  o  meno  estese,  per  un 
forte  restringimento  del  lume  vasale. 

In  questi  casi  non  è  ben  noto  per  quali  cause  i  nervi  vaso-motori 
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vengano  alterati  nella  loro  funzionalità:  talvolta  si  producono  fenomeni 
veramente  gravi,  che  divengono  anche  permanenti,  poiché  causano 
alterazioni  nella  struttura  dei  tessuti. 

Non  di  rado  si  tratta  di  veleni  (il  virus  della  malaria,  della  si¬ 
fìlide,  l’ergotina)  che  agiscono  sui  nervi  vaso-motori. 

Anche  l’azione  del  freddo  può  fare  contrarre  le  arterie,  agendo  sulla 
loro  parete,  indipendentemente  dall’apparato  vaso-motorio,  e  con  ciò 
provocare  un ’ipoemia  (Dòhring,  Stricker). 

L ’ipoemia  di  una  parte  del  corpo  può  anche  essere  causata  indiret¬ 
tamente  dall’iperemia  di  un  altro  organo,  poiché,  concentrandosi 
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improvvisamente  una  grande  quantità  di  sangue  in  un  territorio  vasale, 
ne  rimane  alquanto  sprovvisto,  sia  pure  momentaneamente,  un  altro 
limitrofo.  Un  esempio  di  ciò  l’abbiamo  neH’esperimento  della  resezione 
dei  nervi  splacnici,  in  cui,  contemporaneamente  all’iperemia  diffusa 
nella  cavità  addominale,  si  ha  l’ipoemia  delle  altre  parti  del  corpo. 

Le  alterazioni  di  nutrizione  dei  tessuti  e  quelle  funzionali,  che  con¬ 
seguono  all’ischemia,  provocata  con  la  legatura  di  un’arteria,  si  possono 
studiare  al  microscopio  (Saviotti)  sui  tessuti  trasparenti  di  animali  vivi 
(rane).  Dopo  legata  un’arteria,  per  esempio  l’arteria  crurale  della  rana, 
si  vede  nella  membrana  natatoria,  che  i  vasi  e  i  capillari  si  acquattano  e 
si  ha  una  distribuzione  anormale  degli  elementi  corpuscolari  del  sangue. 
Le  pareti  vasali  stesse  si  alterano  e  permettono  l’uscita  degli  elementi 
cellulari  del  sangue:  questo  processo  seguita,  anche  se  la  legatura  si 
toglie  poco  dopo  che  fu  posta. 

Il  sangue,  cui  non  è  permesso  l’accesso  nella  regione  anemica,- si 
distribuisce  nei  territori  limitrofi:  così  sorge  un’iperemia  collaterale. 
Talvolta  la  pressione  arteriosa  stessa  è  aumentata,  solo  però  se  la  regione 
ischemica  è  molto  vasta  (Cohnheim.  v.  Recklinghausen). 

L’aumento  della  pressione  sanguigna  nel  terrirorio  iperemico  è 
maggiore,  quanto  più  l’apparato  centrale  dei  nervi  vaso-costrittori 
viene  stimolato  dall’ischemia,  il  che  avviene  specialmente  nell’ischemia 
del  sistema  nervoso  centrale  stesso. 

Le  alterazioni  funzionali  ischemiche  si  manifestano  in  vario  modo, 
a  seconda  della  natura  dell’organo  colpito,  ma  la  ragione  di  queste  alte¬ 
razioni  è  sempre  la  stessa,  e  va  cercata  nei  disturbi  del  metabolismo 
cellulare,  per  diminuito  accesso  di  ossigeno  e  per  l’accumulo  di  prodotti 
catabolici  nel  tessuto.  Gli  effetti  dell’ischemia  sono  proporzionati  alla 
durata  e  all’intensità  dell’anemia  locale. 

Una  durevole  ipoemia  è  quindi  causa  di  gravi  disturbi  di  nutri¬ 
zione  del  tessuto,  poiché  le  cellule,  dopo  aver  esaurito  il  proprio  mate¬ 
riale  nutritizio  di  riserva,  cadono  in  necrosi,  o  per  lo  -meno  i  tessuti  di¬ 
vengono  molto  sensibili  ad  agenti  esterni  od  interni  (tossici),  e  sono  pre¬ 
disposti  specialmente  a  processi  infiammatori. 

I  vari  tessuti  presentano  una  differente  resistenza  di  fronte  alle 
conseguenze  dell’ipoemia.  L’anemia  totale  viene  sopportata  in  mòdo 
ben  diverso  dai  differenti  tessuti. 

II  tessuto  muscolare  volontario  è  il  più  resistente;  meno  di  tutti 
lo  è  il  tessuto  nervoso,  che  vien  rapidamente  e  permanentemente 
alterato  da  una  brevissima  ischemia  totale. 

È  noto,  che  l’obliterazione  dell’arteria  sii  viaria  produce  la  paralisi 
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della  parte  opposta  del  corpo;  la  legatura  dell’aorta,  al  disotto  del  punt 
di  origine  delle  arterie  renali,  determina  una  paralisi  del  treno  posteriori 
per  ischemia  dell’ultima  porzione  del  midollo  spinale,  che  viene  alimeli 
tato  dalle  arterie  lombari.  La  legatura  delle  arterie  cerebrali  è  cagion 
dell’ischemia  del  cervello,  e  conseguentemente  si  presentano  accesa 
epilettoidi  e  perdita  dei  movimenti  volontari  e  della  reazione  a  sti 
moli  esterni  (Kussmaul  e  Tenner).  I  reni  cadono  in  necrosi  ischemics 
dopo  legate  le  arterie  renali  (Israele).  L’occlusione  della  vena  porta 
in  un  coniglio,  è  causa  della  sua  morte  immediata,  forse  per  il  sangu 
contenuto  nel  sistema  portale,  che  viene  così  ad  essere  escluso  dalla  cii 
colazione  generale.  Inoltre,  con  l’occlusione  della  porta,  si  ha  stasi  nell 
radici  di  essa  (vene  dello  stomaco,  dell’intestino,  della  milza),  e  contem 
poraneamente  una  ipoemia  in  altri  organi,  e  specialmente  nei  cent] 
nervosi. 

Gli  effetti  dell’ischemia  si  possono  rapidanente  eliminare  in  un  tes 
suto  o  in  un  organo,  allorché  si  forma  un’abbondante  circolazione  colla 
ter  ale.  Talora  le  gravi  lesioni  funzionali,  che  già  esistono  per  l’occlusion 
di  importanti  arterie,  possono  cessare  gradualmente,  allorché  si  rista 
bilisce  il  circolo  nel  tessuto  ischemico,  sempre  per  la  via  collaterah 

Le  conseguenze  dell’occlusione  totale  delle  arterie  saranno  megli 
ricordate  nello  studio  dell’infarto. 

Talvolta  anche  i  rasa  vasorum  possono  contribuire  a  ripristinar 
la  circolazione  sanguigna,  quando  però  l’ischemia  non  sia  stata  tropp 
grave  ed  estesa. 
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CAPITOLO  VI. 

Occlusioni  dei  vasi  e  loro  conseguenze. 

(Trombosi,  embolia,  infarto). 

I.  —  Trombosi. 

La  presenza  di  coaguli  nel  cuore  o  nelle  vene  è  un  reperto  anatomo- 
patologico  già  conosciuto  dagli  antichi  medici,  i  quali  però  non  sape¬ 
vano  distinguere,  quali  di  questi  coaguli  si  fossero  formati  durante  la 
vita  e  quali  fossero  postmortali.  Da  questa  confusione  nacque  la  dottrina 
dei  così  detti  polipi  cardiaci ,  ai  quali  si  riferivano  molti  dei  disturbi 
osservati  durante  la  vita,  quali  l’asma,  la  polmonite,  le  malattie  di 
cuore.  Più  tardi  poi  i  coaguli,  trovati  nelle  vene  dei  cadaveri,  furono 
considerati  come  una  mescolanza  di  essudato  infiammatorio  e  di  sangue, 
si  ammise  l’esistenza  di  un  principium  acre  coagulatorium  nel  sangue 
di  certi  infermi  e  Piorry  formulò  così  la  sua  storia  deWemite,  cioè 
dell’infiammazione  del  sangue.  • 

Soltanto  circa  50  anni  fa,  Virchow  fondò  la  giusta  dottrina  della 
trombosi,  chiamando  trombi  i  coaguli,  che  si  formano  durante  la  vita, 
entro  il  cuore  od  i  vasi;  insegnò  a  distinguere  i  veri  trombi  dai  coaguli 
postmortali  e  spiegò  tutto  il  meccanismo  della  coagulazione  intravasco- 
lare  del  sangue.  Il  sangue  in  circostanze  normali  non  coagula  nei  vasi 
sanguigni  dell’animale  vivo,  anzi  è  dimostrato  che  esso  può  rimanere  a 
lungo  in  stato  liquido,  in  una  vena  legata  in  due  punti.  La  coagula¬ 
zione  avviene,  allorché  si  altera,  per  una  causa  qualsiasi,  la  parete  in¬ 
terna  del  vaso,  cioè  allorché  V intima  ha  perduto  la  sua  levigatezza  na¬ 
turale',  oppure  se  vi  sono  disturbi  primitivi  di  circolazione.  Secondo 
qualche  autore  però,  tali  fattori  non  sono  sufficienti  per  la  formazione 
del  trombo,  che  sorge  invece  per  un’alterazione  generale  del  sangue, 
che  lo  predispone  a  coagulare. 

1.  Cause  della  trombosi.  —  Le  principali  cause  di  lesioni  delle  pareti 
vasali,  e  perciò  assai  spesso  di  trombosi,  sono  le  seguenti:  quando 
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esiste  una  endoarterite,  o  quando  tumori,  sorti  in  vicinanza  d’un  vaso, 
abbiano  corroso  le  varie  tuniche,  o  quando  il  vaso  sanguigno  venga 
compreso  ( trombosi  da  compressione  o  stagnazione)  o  strozzato  dall’esterno, 
per  opera  di  cicatrici,  di  essudati  o  di  altra  causa  meccanica;  ma  spesse 
sono  altre  più  gravi  alterazioni  degenerative  o  necrotiche  degli  endoteli 
vasali,  che,  associate  a  disturbi  circolatori,  determinano  la  formazione 
di  trombi. 

I  traumi  dei  vasi  —  punture,  tagli,  stiramenti,  tali  da  produrre 
lacerazioni  di  alcune  delle  tuniche  —  la  legatura  di  essi,  produconc 
pure  lesioni  endoteliali  e  trombosi  ( trombi  traumatici).  Corpuscoli 
duri,  che  circolino  nel  sangue  e  che  si  incuneino  poi  nelle  valvole  venose 
nelle  biforcazioni  dei  vasi,  ecc.,  sono  pure  causa  di  trombi. 

Nelle  dilatazioni  aneurismatiche  o  varicose  si  producono  tromb 
(■ trombi  di  dilatazione ),  alla  formazione  dei  quali  contribuiscono,  pii 
che  altrove,  il  rallentamento  della  corrente  sanguigna  e  le  alterazion 
nella  struttura  dell’intima  vasale  (v.  Recklinghausen). 

Quando,  come  nel  marasma  senile  ( arteriosclerosi ),  o  in  seguiti 
a  malattie  croniche,  o  per  lo  meno  di  lunga  durata,  si  affievolisce  l’e 
nergia  del  cuore,  e  la  circolazione  periferica  si  fa  assai  lenta,  si  for 
mano  nei  vasi  sanguigni,  appartenenti  a  distretti  periferici  del  corpo 
dei  trombi  che  si  chiamano  marantici  (v.  Recklinghausen,  Davy,  Gul 
liver). 

Certe  sostanze  liquide,  che  posseggono  un’azione  coagulante 
sebbene  non  determinino  lesioni  vasali,  pure  provocano  i  trombi:  cos 
le  iniezioni  intra  vascolari  di  sangue  fresco  o  defibrinato,  di'  emoglobina 
e  di  sali  biliari  (Kòhler,  Naunyn),  di  estratti  di  differenti  organi,  d 
nucleoproteidi  isolati  da  vari  tessuti  (Voolridge  Halliburton),  o  da 
bacteri  (Lustig  e  Galeotti). 

Altre  volte  si  hanno  coagulazioni  intravascolari  per  riassorbi 
mento  di  essudati,  i  quali  contengono  probabilmente  fibrin fermento 
fibrinogeno ,  e  sali  calcarei  (Arthus).  Infine  processi  trombotici  possom 
essere  causati  dallo  sviluppo  di  bacteri  sulle  pareti  vasali  ( flebiti  injet 
Uve),  e  si  osservano  talvolta  questi  trombi  durante  il  decorso  di  malattk 
infettive  acute  (tifo),  o  dopo  la  gravidanza  (flegmasia  dolente). 

Recentemente  sono  state  studiate  delle  trombosi  prodotte  ds 
cause  attiniche  e  precisamente  da  irradiazioni  con  le  luci,  che  si  usane 
nella  fototerapia  (Jansen),  con  il  radio,  con  i  raggi  ultravioletti  (Aska 
nazy),  con  i  raggi  di  Rontgen. 

Talvolta  si  tratta  di  lesioni  locali,  per  azione  diretta  dei  ragg 
su  vasi  superficiali,  ma  si  son  viste  trombosi  anche  di  grossi  vasi  prò- 
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fondi  e  si  crede,  che  queste  dipendano  dall’entrata  in  circolo  di  so¬ 
stanze  ad  azione  coagulante,  prodotte  dalla  distruzione  di  corpuscoli 
rossi  o  di  altri  tessuti. 

2.  Meccanismo  di  formazione  dei  trombi.  —  Gli  studi  sul  modo 
di  formazione  dei  trombi  furono  compiuti  su  organi  trasparenti  (mem¬ 
brana  interdigitale  della  rana,  omento  e  mesenterio  della  rana  e  anche 
di  piccoli  mammiferi),  sottoposti  intatti  al  microscopio,  in  modo  da 
poter  osservare  direttamente  la  circolazione  del  sangue  nei  piccoli 
vasi.  In  questi  si  possono  poi  produrre  lesioni  limitate  e  osservare  la 
conseguente  formazione  del  trombo. 

Dobbiamo  al  Bizzozzero  le  osservazioni  più  importanti  in  pro¬ 
posito.  Egli  constatò,  che  nei  punti,  ove  l’endotelio  era  leso,  si  ammuc¬ 
chiavano  dapprima  le  piastrine,  poi  ad  esse  si  aggiungevano  leucociti 
e  si  incominciavano  a  formare  filamenti  di  fibrina,  fino  a  che  si  produceva 
un  vero  coagulo. 

È  noto,  ch^  su  questi  reperti  microscopici  il  Bizzozero  fondò  una 
teoria  della  coagulazione,  assegnando  alle  piastrine  la  parte  predo¬ 
minante  di  questo  processo. 

Eberth  e  Schimmeìbusch  confermarono  in  gran  parte  le  osserva¬ 
zioni  del  Bizzozero  e  conclusero,  che,  nei  punti  ove  sia  alterata  la  pa¬ 
rete  vasaio,  le  piastrine  si  fermano  e  si  conglutinano,  formando  ammali 
vischiosi  omogenei  che  talvolta,  ma  non  sempre,  sono  il  punto  di  par¬ 
tenza  di  una  vera  coagulazione  parziale  del  sangue.  Si  potrebbero 
così  dividere  i  trombi,  in  trombi  semplici  da  piastrine  o  trombi  da  con¬ 
glutinazione  e  in  trombi  da  coagulazione.  Secondo  alcuni,  la  congluti¬ 
nazione  delle  piastrine  non  differirebbe  in  nulla  dell’agglutinazione  di 
elementi  morfologici,  ;  piale  può  essere  provocata  da  certi  sieri  specifici. 
Nella  lesione  degli  endoteli  si  produrrebbero  agglutinine  per  le  piastrine. 

Altri  autori  sostengono  però,  che  nella  trombosi  si  tratta  sempre 
di  un  semplice  fatto  di  coagulazione. 

Per  riguardo  alle  ragioni,  per  cui  le  alterazioni  degli  endoteli  pro¬ 
ducono  la  coagulazione  in  situ  del  sangue,  ricorderemo  due  ipotesi 
più  recenti.  Conradi  ammette,  che  gli  endoteli  vasali  intatti  producano 
continuamente  una  sostanza,  come  V antitrombina,  capace  d’inibire 
l’azione  dei  fermenti  coagulanti.  Alterata  l’intima,  questa  sostanza 
non  vien  più  prodotta  e  il  sangue  coagula.  Altri  affermano  (e  questa 
ipotesi  è  più  accettabile),  che  nella  lesione  degli  endoteli  si  formi  una 
cinasi,  che  attivi  il  fìbrinfermento  presente  nel  sangue. e  da  ciò  la  forma¬ 
zione  di  fibrina  nei  luoghi,  ove  la  cinasi  si  produce. 

3.  Sedi,  aspetto,  struttura  dei  trombi  e  loro  nomenclatura.  — 
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I  trombi  possono  prodursi  ili  ciascuno  dei  vari  distretti,  in  cui  si  divide 
il  letto  circolatorio.  Infatti  essi  si  possono  trovare  nel  cuore,  trombi 
cardiaci ,  nelle  vene,  venosi ,  nelle  arterie,  arteriosi ,  e  infine  abbiamo 
anche  i  trombi  capillari.  Questi  ultimi  sono  i  più  rari,  e  si  verificano  nei 
tessuti  necrotici. 

Tanto  nel  cuore,  che  nei  vasi  sanguigni,  vi  sono  luoghi,  in  cui,  a 
preferenza,  si  formano  i  trombi:  nel  cuore  si  formano  segnatamente 
nelle  orecchiette  e  fra-  le  trabecole  muscolari;  mi  sistema  arterioso  al 


Fig.  36.  —  A,  B,  C,  rappresentano  tre  stadi  del  trombo  da  piastrine  di  uri  vaso  (del¬ 
l’omento)  leso  con  l’acido  osmico  (1  %),  si  nota  in  A  a  un  trombo  rosso  ialino; 
a,  masse  di  piastrine;  e,  leucociti;  Aò,  Bc,  Cc,  colonna  di  sangue  stagnante;  Bc  e  C c, 
sangue  circolante.  Ingr.  circa  700  d. 

di  sotto  di  un  territorio  vasale  ristretto  o  dilatato;  nelle  vene  a  prefe¬ 
renza  nelle  tasche  delle  valvol0. 

I  trombi  presentano  vario  aspetto  a  seconda  della  loro  composi¬ 
zione.  Si  distinguono  trombi  rossi,  bianchi  e  misti.  Nei  trombi  rossi  si 
hanno  in  prevalenza  gli  eritrociti  e  un  reticolo  di  fibrina,  nelle  cui  maglie 
stanno  pochi  leucociti,  e  qualche  pistiina  del  sangue. 

Nei  trombi  bianchi  e  misti  sono  molto  scarsi  gli  eritrociti.  Alla 
costituzione  dei  primi  concorrono  principalmente  le  piastrine  e  i  leuco¬ 
citi,  i  quali  ultimi  si  decompongono,  sia  pure  lentamente,  in  una  massa 
granulare;  la  fibrina  assume  un  aspetto  fibrillare:  i  gruppi  di  piastrine 
sono  il  centro,  da  cui  partono  filamenti  di  fibrina  a  guisa  di  raggi. 
Nei  trombi  misti  sono  uniformemente  rappresentati  i  vari  elementi  del 
sangue,  che  talvolta  vi  si  trovano  stratificati. 

Trombi  autoctoni  o  primari  chiamansi  quelli  che  sorgono  nel  punto 
dove  vi  è  l’alterazione  locale;  mentre  i  trombi  secondari  si  formano 
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n  seguito  a  quelli.  Là  dove  vi  è  un  trombo  se  ne  può  formare  un  altro, 
igendo  il  primo  come  un  corpo  estraneo.  Il  trombo  è  'parietale ,  quando 
$ta  sopra  una  parte  della  parete  del  vaso  e  allora  esso  ostruisce  il  lume 
casale  solo  parzialmente;  l’occlusione  diviene  completa  quando,  cre¬ 
scendo  per  sovrapposizione,  il  trombo  viene  ad  occupare  il  lume  va¬ 
cale  nell’intero  suo  diametro. 

4.  Trasformazioni  dei  trombi.  —  La  sorte  di  un  trombo  può  esser 
triplice: 

il  trombo  si  può: 

a)  organizzare  in  tessuto  connettivo  vascolarizzato,  con  suc¬ 
cessiva  formazione  di  cicatrice: 

b)  rammollire ; 

c )  calcificare. 

Il  primo  esito  è  il  più  favorevole:  il  rammollimento,  specialmente 
se  purulento  o  putrido,  è  pericoloso  .per  le  sue  conseguenze  (processi 
embolici);  la  calcificazione  o  pietrificazione  non  è  un  processo  sfavore¬ 
vole  ed  è  frequente  nei  trombi  venosi, 

L 'organizzazione  si  ha,  quando  il  trombo  viene  invaso  e  poi  sosti¬ 
tuito  da  tessuto  connettivo  vascolarizzato.  Questo  è  un  processo  ana¬ 
logo  a  quello  che  si  riscontra  nella  formazione  del  tessuto  flogistico 
(v.  pag.  187  di  questo  volume),  e  si  svolge  in  pochi  giorni,  senza  la  com¬ 
partecipazione  degli  elementi  propri  del  trombo,  nel  seguente  modo: 
dalla  parete  del  vaso  trombizzato  partono  delle  cellule  fusiformi  o  cel¬ 
lule  rotonde,  multipolari,  con  prolungamenti  reticolari  che,  crescendo, 
s’introducono  nel  coagulo,  lo  circondano,  e  si  trasformano  in  tessuto 
connettivo  fibrillare.  Poi  si  formano  nel  connettivo,  come  di  solito,  molti 
capillari,  che  comunicano  con  i  rasa  vasorum  della  parete  vasale  o  col 
lume  del  vaso  leso,  se  non  è  completamente  occluso.  Lo  sviluppo  dei 
nuovi  vasi  sanguigni  sorge  per  gemmazione  dall’intima  del  vaso  san¬ 
guigno  preesistente.  Mentre  si  forma  il  nuovo  connettivo,  che  viene 
colorato  dal  pigmento  sanguigno  del  trombo,  questo  ultimo  si  restringe 
sempre  più  e  si  decompone  in  un  ammasso  si  detrito  granulare,  che 
facilmente  viene  riassorbito. 

Il  connettivo  fibrillare  giovane  diviene  col  tempo  più  povero  di 
vasi  capillari,  e,  al  posto  del  trombo,  rimane  un  cordone  di  tessuto  con¬ 
nettivo  molto  consistente,  attraversato  però  da  vasi  sanguigni  ( cana¬ 
lizzazione  del  trombo)  (fig.  39).  La  cicatrice  si  forma  quindi  dal  tessuto 
cellulare  germinativo,  come  altri  tessuti  connetti  vali. 

Il  rammollimento  è  frequente  specialmente  nei  trombi  della  paiete 
del  cuore:  e  la  massa  giallognola,  melmosa,  detritica,  granulare,  in  cui 
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si  decompongono  la  fibrina  e  gli  elementi  cellulari,  viene  riassorbita 

■  i 

direttamente  (: rammollimento  puriforme  di  Virchow).  Spesso,  ma  non 

sempre,  i  microbi  piogeni  deter¬ 
minano  una  suppurazione  del 
trombo,  alla  quale  consegue  un’in- 
fìammazione  progressiva  purulenta 
della  parete  vasale. 

La  calcificazione  è  un  esito 
frequente  dei  trombi  delle  vene 
varicose.  I  coaguli  dapprima  si 
retraggono,  si  addensano  e  si  ispes- 


Fig.  37.  —  a,  stroma  neii’asse  vasale 
circolante  con  grande  velocità;  b,  zona 
piasmatica  marginale  con  leucociti; 
d,  trombo  di  'piastrine  parietale.  Ingr. 
circa  700  d. 


à  ~b  C 

Fig.  38.  —  Vasi  del  mesenterio  di  rana; 
in  d,  infossamento  provocato  da  com¬ 
pressione  con  uno  spillo;  a,  stroma 
assiale;  &,*  zona  piasmatica  marginale; 
c,  parete  vasale;  e,  corpusoli  bianchi. 
Ingr.  circa  700  d. 


siscono,  poi  a  poco  a  poco  subiscono  l’infiltrazione  calcarea  e  si  tra¬ 
sformano  in  masse  dure  quasi  lapidee,  a  cui  si  dà  il  nome  di  fleboliti . 
Se  ciò  avviene  anche  nei  trombi  arteriosi,  si  hanno  gli  arterioliti. 

5.  Conseguenze  della  trombosi.  —  Le  conseguenze  di  ima  trombosi 
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arteriosa  o  venosa  sono  gravi,  e  dipendono  dall’occlusione  o  dal  restrin¬ 
gimento  del  lume  vasale.  La  circolazione  rimane  ostacolata,  e  si  lia  En¬ 
demia  arteriosa  o  la  stasi.  A  questi  disturbi  segue,  non  di  rado,  la  can¬ 
crena. 

Se  un  trombo  arterioso  cresce  lentamente,  non  dà  gravi  disturbi, 
poiché  si  sviluppa  contemporaneamente  una  dilatazione  dei  va  sa  v.a- 


t’ig.  39.  —  Canalizzazione  di  un  trombo  della  vena  femorale.  Sezione  trasversale.  Il 
tessuto  connettivo  di  neoformazione  è  nel  lume  vasale  compatto,  contiene  del  pig¬ 
mento  ematico  ed  è  traversato  da  canali  con  decorso  parallelo  al  lume  venoso 
primitivo  (sec.  Perls).  Ingr.  20  d. 

iC-'...'  . .  ’  ’  '  /  K  ' 

s orum  e  successivamente  una  circolazione  collaterale,  che  assicura  la 
autrizione  della  parete.  Se  invece  il  trombo  si  rammollisce,  le  conseguenze 
sono  molto  gravi,  perchè  si  staccano  delle  particelle,  che  entrano  nella 
corrente  sanguigna  e  costituiscono  emboli.  La  trombosi  d’un’arteria 
terminale,  può,  come  l’embolia  determinare  l’infarto. 


^  IL  —  Embolia. 

Se  un  corpicciuolo  di  qualsiasi  natura  viene  a  trovarsi  libero  nella 
corrente  sanguigna,  esso  è  trasportato  da  questa,  fino  a  che  giunge 
ad  un  vaso  di  calibro  minore  delle  sue  dimensioni.  Resta  allora  incu- 
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neato  in  questo  vaso,  e,  occludendolo,  diviene  un  ostacolo  alla  circola¬ 
zione  del  sangue  in  quel  territorio. 

A  tale  processo  è  stato  dato  il  nome  di  embolia ,  ed  emboli  si  chiamano 
i  corpicciuoli  circolanti,  che  giungono  ad  occludere  i  vasi. 

Gli  studi  fondamentali  sull’embolia  si  debbono  al  Yirchow,  ma  non 
meno  importanti  sono  le  ricerche  sperimentali  del  Cohnheim,  sugli  effetti 
meccanici  degli  emboli.  Questo  autore  riuscì  facilmente  a  riprodurre  i 
processi  embolie!  negli  animali,  iniettando  loro  entro  le  vene  corpic¬ 
ciuoli  di  varia  natura,  come  frammenti  di  sughero,  piccoli  semi,  pallot¬ 
toline  di  cera,  ecc. 

1.  Natura  degli  emboli.  —  Vediamo  ora  di  quali  materiali  sono  costi¬ 
tuiti  gli  emboli  e  in  quali  circostanze  si  producono. 

Nelle  malattie  del  cuore  e  dei  vasi  sanguigni ,  che  sono  accompagnate 
da  infiammazioni  dell’endocardio  e  dell’intima,  o  da  processi  degene¬ 
rativi  delle  valvole,  si  osservano  spesso  fatti  di  embolia.  L’embolia  inoltre 
come  abbiamo  già  accennato,  è  una  delle  conseguenze  del  rammolli¬ 
mento  dei  trombi. 

Nella  degenerazione  ateromatosa  dei  vasi,  avvenendo  l’usura 
dell’intima  e  dell’endotelio,  la  massa  dell’ateroma  si  può  vuotare  nel 
lume  delle  arterie  e  i  suoi  frammenti  possono  diventare  degli  emboli. 

In  altri  casi  gli  emboli  possono  provenire  da  neoformazioni,  come 
accade  allorché  esistono  neoplasie  sviluppate  sulle  pareti  vasali,  o  pe¬ 
netrate  in  queste  dall’esterno,  e  sporgenti  con  una  superfìcie  più  o  meno 
fragile  nel  lume  del  vaso.  Se  da  tali  neoplasie  si  distaccano  alcuni  fram¬ 
menti,  se  ne  costituiscono  degli  emboli.  Ciò  è  frequente  nei  casi  di  sar¬ 
comi,  di  carcinomi  e  di  processi  tubercolari. 

Emboli  possono  anche  prodursi  per  il  distacco  di  cellule  normali: 
così  non  è  difficile  trovare  nei  vasi  polmonali  emboli  costituiti  da  cel¬ 
lule  epatiche,  da  cellule  della  placenta,  da  megacariociti  del  midolle 
osseo  (emboli  da  cellule  giganti). 

X  pigmenti  del  sangue,  che  derivano  dalla  decomposizione  dei  glo¬ 
buli  rossi,  possono,  conglobati  in  masse  di  considerevole  dimensione, 
chiudere  il  lume  dei  vasi  capillari  (malaria).  Lo  stesso  dicasi  per  i  micror¬ 
ganismi  vegetanti  nel  sangue:  così  nelle  piemie  è  facile  la  produzione 
di  emboli  costituiti  da  cocchi  piogeni. 

Anche  certi  parassiti  animali  producono  talvolta  processi  embolie: 
(distoma  haematobium,  trichina  spiralis,  cisticerchi ,  ecc). 

Nella  calcificazione  dei  trombi,  o  quando  esistono  nei  vasi  placche 
ateromatose  infiltrate  di  sali  calcarei,  è  facile  la  produzione  di  emboli 
costituiti  da  particelle  calcaree. 
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Infine  gli  emboli  possono  essere  costituiti  anche  da  grasso,  o  da  aria. 

Gli  emboli  di  grasso  possono  prodursi  sperimentalmente,  iniettando 
ell’organismo  una  certa  quantità  di  olio  o  di  altro  grasso  liquido 
mulsionato. 

L’embolia  grassosa  si  osserva  talvolta  nelle  fratture  comminu- 
Ive  delle  ossa,  con  trituramento  e  liberazione  del  midollo:  in  questi 
asi  si  hanno  emboli,  formati  da  goccioline  di  grasso,  derivanti  dal  mi¬ 
nilo  stesso  e  penetrate  nei  vasi  sanguigni,  laceratisi  durante  la  frattura. 

Si  deve  principalmente  a  questa  embolia  la  morte  istantanea, 
he  in  qualche  caso  è  avvenuta  in  seguito  a  frattura  di  un  osso. 

L’embolia  può  essere  prodotta  da  aria  o  da  gas,  penetrati  nella 
ircolazione.  Fin  dagli  antichi  tempi  era  conosciuto  che,  iniettando 
ria  nelle  vene  di  un  animale,  questo  moriva,  con  i  sintomi  dell’asfìs- 
ia.  La  prima  e  più  antica  osservazione  di  questa  embolia  nell’uomo 
u  fatta  da  Dupuytren,  in  una  operazione  al  collo. 

L’entrata  dell’aria  nei  vasi  può  solo  accadere,  quando  la  pressione 
itmosferica  vinca  la  pressione  del  sangue  circolante.  Ciò,  come  è  noto, 
i  verifica  solo  nelle  vene  più  grandi,  situate  in  vicinanza,  del  cuore, 
urne  nella  cava  superiore,  nelle  giugulari,  ecc.,  e  che  per  disposizione 
diatomica,  restino  beanti;  in  tali  vene  la  pressione  è  minima  e  diventa 
Legativa  nel  tempo  dell’inspirazione.  Ora,  non  appena  accada  la  reci- 
ione  di  una  di  esse,  è  facile  appunto  che  l’aria  penetri  nel  momento 
nspiratorio,  e,  frammentandosi  in  bollicine,  costituisca  altrattanti  em- 
)oli  gassosi.  Se  la  quantità  d’aria  è  piccola,  può  non  prodursi  alcun  di¬ 
turbo.  Ma  se  la  quantità  d’aria  introdotta  è  grande,  possono  accadere 
imbolie  importanti  nelle  arterie  polmonari,  ovvero  l’aria  può  accumu- 
arsi  nel  cuore  destro,  la  cui  contrazione  comprime  soltanto  l’aria  ela¬ 
mica,  senza  spingerla  innanzi,  laonde  si  crea  un  ostacolo  insormonta- 
)ile  alla  circolazione  venosa,  per  cui  accade  la  replezione  nelle  vene  peri- 
eriche  e  l’anemia  dei  xoolmoni  e  di  tutto  il  sistema  aortico,  con  l’esito 
sollecito  della  morte. 

L’embolia  gassosa  è  stata  prodotta  sperimentalmente  con  varie 
specie  di  gas  e  specialmente  con  quelli  che  non  sono  assorbiti  dal  sangue 
(idrogeno,  azoto). 

Con  l’ossigeno  non  si  produce  l’embolia,  perchè  esso  si  combina 
rapidamente  con  l’emoglobina;  quindi,  se  penetra  aria  in  circolo,  l’em¬ 
bolia  è  principalmente  prodotta  dall’azoto. 

Inoltre  embolie  gassose  si  sono  verificate  molte  volte  nei  palombari, 
i  quaU  da  grandi  profondità  del  mare,  siano  rapidamente  ritornati 
alla  superficie.  La  ragione  di  questa  embolia  è  la  seguente:  all’alta  pres- 
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sione,  in  cui  viene  a  trovarsi  il  palombaro,  molto  azoto  si  disciogli* 
nel  suo  sangue;  quando  poi  esso  ritorna  alla  pressione  atmosferica 
normale,  l’azoto  disciolto  in  eccesso  si  libera  di  nuovo,  in  forma  di  gas 
di  cui  le  bollicine,  vanno  ad  occludere  i  vasi. 

2.  Vie  e  sedi  degli  emboli.  —  Esaminando  complessivamente  i  var 
casi  di  embolia,  che  l’osservazione  anatomo-clinica  ha  riscontrato 
si  può,  dalla  conoscenza  dei  vari  punti  di  partenza,  stabilire  le  vie  vasco 
lari  del  cammino  degli  emboli.  E  così  le  embolie  si  possono  distinguer* 
poi  nelle  seguenti  tre  categorie: 

1. °  Embolie  del  sistema  dell’arteria  polmonare; 

2. °  Embolie  del  sistema  aortico; 

3. °  Embolie  del  sistema  della  vena  porta. 

Si  comprende  facilmente  come  gli  emboli,  che  hanno  origine  nell* 
vene  del  grande  circolo  o  nel  ventricolo  destro  del  cuore,  vadano  ad 
occludere  le  arterie  polmonari  e  le  loro  più  sottili  diramazioni,  e  quando 
molti  emboli  seguono  questa  via,  si  comprende  altresì,  come  molti  ram: 
dell’arteria  polmonare  restino  occlusi  e  l’animale  possa  morire  per  asfissia 

Gli  emboli,  i  quali  si  distaccano  dalle  vene  polmonari  o  dal  cuore 
sinistro,  o  dall’aorta,  o  da  altri  importanti  vasi  arteriosi,  seguono  la 
corrente  del  sangue  arterioso  e  vanno  ad  occludere  i  vasi  di  calibro  mi¬ 
nore  del  grande  circolo. 

Così,  ad  es.,  un  embolo,  che  parta  dall’atrio  o  dal  ventricolo  sini¬ 
stro,  può  essere  proiettato  in  alto,  nella  carotide,  e  può  andare  ad  occlu¬ 
dere  vasi  arteriosi  del  cervello.  Ecco  perchè  anche  un  piccolissimo  em:- 
bolo  può  provocare  la  morte  immediata,  se  va  ad  occludere  un  ramo 
vasale,  che  irrori  una  parte  importante  dell’encefalo,  specialmente  i 
gangli  della  base;  la  morte,  in  questo  caso,  avviene  per  l’asfissia  di  questi 
centri. 

L’embolo  può  essere  proiettato  in  basso,  in  modo  da  raggiungere 
le  arterie  della  milza,  dei  reni,  l’iliaca,  ecc. 

Gli  emboli  delle  radici  della  vena  porta  vengono  trattenuti  nelle  sue 
diramazioni  intraepatiche. 

Queste  sono  le  vie  più  comunemente  seguite  dagli  emboli:  vi  sono 
però  emboli,  i  quali  possono  procedere  in  una  direzione  contraria  a 
quella  del  sangue,  e  vengono  perciò  chiamati  emboli  retrogradi.  Questi 
emboli  in  generale  vanno  a  finire  nel  fegato,  nel  sistema  delle  sovraepa- 
tiche.  Non  è  diffìcile,  che  un  embolo  dell’atrio  destro  del  cuore  imbocchi 
la  vena  cava  e,  discendendo  contro  la  corrente  del  sangue,  vada  ad  oc¬ 
cludere  una  ramificazione  delle  sovraepatiche. 

Questi  emboli  sono  stati  prodotti  anche  sperimentalmente,  ad  es., 
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niettando  del  mercurio  nella  giugo! are  di  un  cane  tenuto  in  una  posi¬ 
none  conveniente:  il  mercurio,  per  azione  della  gravità,  non  segue  la 
corrente  ascendente  del  sangue  venoso,  ma  discende  fino  a  raggiungere 
i  legato. 

Nell’uomo,  però,  queste  embolie  retrograde  non  possono  accadere  solo 
ier  la  forza  di  gravità,  perchè  il  materiale  di  cui  sono  formati  gli  emboli 
lon  è  mai  più  pesante  del  sangue.  Entrano  allora  in  giuoco  altre  cause ? 
’ra  cui  quella  dipendente  da  un  forte  aumento  della  pressione  intra¬ 
toracica,  come  avviene  nella  tosse  violenta.  Ad  es.,  se  si  trova  un  trombo 
n  via  di  rammollimento  nell’atrio  destro,  o  all’imbocco  della  cava 
ascendente,  nella  espirazione  forzata  della  tosse,  in  cui  aumenta  la  pres¬ 
sione  intratoracica,  è  difficoltato  non  solo  lo  sbocco  del  sangue  dalle  cave, 
na  qualche  volta  onde  di  sangue  sono  proiettate  nelle  cave  stesse,  e 
3on  esse  anche  frammenti  del  trombo  rammollito. 

Alcune  volte  è  assai  difficile  stabilire  come  sorgano  alcune  embolie, 
e  quali  in  questi  casi  vengono  chiamate  embolie  paradosse:  così,  ad  es., 
’embolia  dell’arteria  polmonare,  non  rara  nelle  malattie  del  cuore  si¬ 
nistro,  e  le  embolie  che  si  producono  nelle  diramazioni  dell’aorta  e  che 
certamente  si  originano  dalle  vene  del  grande  circolo  o  dal  cuore  destro. 

Non  è  sicuramente  accertato,  in  qual  modo  certi  emboli  passino 
dal  grande  al  piccolo  circolo.  Se  è  aperto  il  foro  ovale,  ciò  si  può  spiegare 
facilmente,  perchè  allora  il  sangue  può  passare  direttamente  dal  cuore 
destro  al  cuore  sinistro,  senza  toccare  i  capillari  del  polmone:  altri¬ 
menti  è  da  ritenere,  che,  nei  polmoni,  vi  siano  effettivamente  dei  punti 
diretti  di  comunicazione  fra  le  arterie  e  le  vene.  Infine  può  darsi,  che  gli 
emboli,  partiti  dal  sistema  venoso,  siano  piccolissimi,  da  poter  attra¬ 
versare  il  sistema  dei  capillari  polmonari,  e  che  poi  s’ingrandiscano  per 
depositi  di  fibrina. 

3.  Conseguenze  dei  processi  embolie').  —  Le  conseguenze  dell’embolia 
sono  assai  diverse,  a  seconda  della  natura  deU’euibolo,  della  sede  di 
esso,  del  numero  dei  vasi  occlusi  e,  finalmente,  a  seconda  della  disposi¬ 
zione  anatomica  dei  vasi  dell’organo,  in  cui  l'embolia  si  produce. 

A  seconda  deila  natura  dell’embolo,  si  può  dire,  che  le  conseguenze 
sono  assai  gravi,  quando  l’embolo  stesso  contenga  microrganismi. 
Ciò  avviene  specialmente  nel  rammollimento  purulento  dei  trombi, 
formatisi  durante  una  flebite  settica.  Insieme  ai  frammenti  del  coagulo 
sono  allora  portati  nei  polmoni  anche  molti  cocchi  piogeni,  i  quali  possono 
quivi  dar  luogo  ad  ascessi  metastatici. 

Se  l’embolo  è  formato,  come  talvolta  accade,  di  cellule  di  un  tu¬ 
more  distaccatesi,  si  possono  produrre  per  questa  via  neoformazioni 

Lustig  e  Galeotti,  5a.  ed.  —  Voi.  II.  —  22. 
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metatastaticke  in  altri  organi,  e  l’embolia,  che  sarebbe  stata  innocua 
per  il  semplice  fatto  meccanico,  diviene  grave  per  la  riproduzione  del 
tumore  in  una  nuova  sede. 

L’embolia  di  un  solo  e  bùccolo  ramo  di  un’arteria  polmonare  può 
passare  inosservata,  ma  se  molti  rami  di  questa  nello  stesso  tempo  ven¬ 
gono  occlusi,  si  produce  rapidamente  la  morte  per  asfissia,  poiché  il 
sangue  non  può  più  circolare  nei  polmoni,  in  modo  da  bastare  agli  scambi 
gasosi,  necessari  per  l’organismo. 

Se  l’embolia  avviene  in  organi,  in  cui  i  rami  arteriosi  sono  con¬ 
giunti  tra  laro  da  ricche  anastomosi,  il  processo  embolico  (non  settico) 
non  ha  conseguenze  gravi,  perchè  si  ristabilisce  allora  la  circolazione 
attraverso  i  vasi  colleterali.  Ma  se  si  tratta  invece  di  un’arteria,  di 
cui  i  rami  hanno  la  cosidetta  disposizione  terminale  (cioè  non  si  anasto- 
mizzano  tra  loro),  allora  intiere  regioni  restano  prive  di  sangue,  e  su¬ 
bito  si  manifestano  le  gravi  conseguenze  dell’ischemia,  e  cioè  dapprima 
abolizione  della  funzione  e  poi  alterazioni  strutturali,  che  si  comprendono 
col  nome  di  infarto. 

III.  —  Infarto. 

La  dottrina  dell’infarto  è  stata  stabilita  e  ampiamente  illustrata 
dal  Virckow,  dal  Coknlieim,  dal  Litten,  dal  Cohn,  dal  v.  Recklighausen 
e  da  altri;  e,  salvo  in  alcune  parti,  che  vennero  meglio  chiarite  da  suc¬ 
cessive  ricerche,  noi  ancor  oggi  l’accettiamo,  quale  essa  venne  formu¬ 
lata  dopo  le  prime  indagini  sperimentali.  •  ; 

Il  Coknlieim,  meglio  di  tutti,  studiò  la  formazione  dell’infarto, 
direttamente  al  microscopio,  in  un  tessuto  trasparente,  quale  è  la  lingua 
della  rana,  nell’arteria  della,  quale  egli  introdusse  piccolissime  pallot¬ 
toline  di  cera. 

Gli  infarti,  come  abbiamo  ora  accennato,  si  producono  solo  negli 
organi,  in  cui  vi  è  una  disposizione  terminale  delle  arterie  e  cioè  nel 
polmone,  nella  milza,  nei  testicoli,  nella  retina,  nel  cervello,  ecc. 

Lo  schema,  rappresentato  nella  fìg.  40,  fa  vedere  quali  siano  i  fe¬ 
nomeni  circolatori,  dopo  l’occlusione  embolica  di  rami  anastomizzantisi 
e  di  rami  terminali.  Nel  primo  caso  l’embolo  a  occlude  un  ramo  colla¬ 
terale  b,  ma  il  sangue  ritorna  in  b  per  il  ramo  principale  e  la  circolazione 
non  si  sospende  in  alcun  modo.  Nel  secondo  caso  l’embolo  c  occlude 
un’arteria  priva  di  anastomosi  e  tutta  la  regione  tratteggiata  resta 
priva  di  sangue:  quindi  si  produce  l’infarto. 
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Si  forma  allora  nella  vena  d  una  corrente  sanguigna  di  riflusso, 
che  si  estende  ai  capillari  e  fino  all’arteria  embolizzata,e  si  osserva 
un  movimento  di  va  e  vieni  nel  sangue;  dopo  1  o  2  giorni  tutto  questo 
territorio  vasale  è  ripieno  di  sangue,  che,  venendo  dalle  vene,  non  trova 
in  alcun  punto  una  via  di  scarico.  Questo  territorio  in  stasi  ha  la  forma 
di  un  cuneo,  di  colore  rosso-bruno.  Segue  poi,  per  diapedesi,  un’emi¬ 


grazione  da  tutti  i  vasi  di  numerosi  corpuscoli  rossi,  che  invadono  uni¬ 
formemente  il  tessuto:  si  forma  così  V infarto  emorragico. 

Cohnheim  attribuisce  questa  diapedesi  dei  corpuscoli  rossi  ad  una 
diminuita  resistenza  delle  pareti  vasali. 

Nel  decorso  ulteriore,  il  tessuto  infiltrato  cade  in  necrosi.  Non  è 
necessario  però,  che  all’embolia  di  un’arteria  terminale  seguano  ambedue 
i  processi  più  sopra  ricordati;  soltanto  la  necrosi  è  la  conseguenza 
costante  della  occlusione  di  un’arteria  terminale,  mentre  il  fenomeno 
di  reflusso  della  corrente  sanguigna  nella  vena  e  i  fenomeni  più  sopra 
ricordati,  che  ne  derivano,  si  hanno  solo,  allorché  la  vena,  che  appartiene 
all’arteria  terminale  embolizzata,  è  priva  di  valvole,  e  se  la  pressione 
sanguigna  nella  prossima  vena  (d,  fìg.  40),  dalla  quale  viene  la  corrente 
sanguigna,  non  è  troppo  bassa. 
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Se  si  produce  solo  la  necrosi,  senza  previa  complicazione  emorra¬ 
gica,  si  ha  V infarto  bianco:  il  tessuto  si  presenta  pallido,  giallognolo, 
opaco. 

Un  esempio  delle  due  forme  d’infarto,  emorragico  e  bianco ,  l’ab¬ 
biamo  nella  milza  e  nel  rene. 

La  polpa  della  milza  embolizzata,  fortemente  vascolanzzata, 
riceve  sangue  da  territori  vicini  e  dal  reflusso  venoso,  in  causa  della  forte 
pressione  della  vena  porta,  mentre  nel  rene  non  vi  è  reflusso  venoso 
e  sono  scarse  le  anastomosi  capillari  con  i  territori  limitrofi.  L’infarto 
della  milza  embolica  è  da  principio  cuneiforme,  di  colore  rosso-scuro; 
il  tessuto  è  molle,  poi  diviene  più  consistente  e  più  scuro;  segue  la  tra¬ 
sformazione  dell’infarto  per  necrosi  da  coagulazione:  intorno  si  forma 
una  zona  di  demarcazione  infiammatoria,  che  porta  alla  neoformazione 
di  tessuto  connettivo. 

Uel  rene  per  contro  si  hanno  focolai  embolici  cuneiformi,  giallo¬ 
grigi,  di  aspetto  fìsico  speciale,  circondati  e  distinti  da  un  cerchio  di 
iniezione.  La  necrosi  da  coagulazione,  che  dà  il  colore  giallo  al  tessuto, 
prevale  in  ogni  periodo  di  questo  infarto. 

Sono  frequenti  gli  infarti  anche  nei  territori,  dove  si  trovano 
arterie  terminali  con  poche  anastomosi. 

Gli  esiti  dell’infarto  possono  essere  i  seguenti: 

1. °  Si  può  avere  la  formazione  di  una  cicatrice.  —  Per  l’infiamma¬ 
zione  reattiva,  provocata  dai  prodotti  stessi  della  necrosi,  si  forma  una 
membrana  connettivale,  la  quale  tende  sempre  più  a  retrarsi,  in  modo 
da  comprimere  il  materiale  dell’infarto,  che  può  essere  riassorbito. 
Ne  residua  quindi  una  cicatrice,  nella  quale  di  solito  restano  i  pigmenti 
delPemoglobina. 

2. °  Formazione  di  una  cisti.  —  Per  cisti  si  intende  una  cavità 
riempita  di  liquido  e  limitata  da  una  membrana  resistente.  Per  l’in¬ 
fiammazione  reattiva  si  produce  al  solito  la  membrana  delimitante: 
l’infarto  va  incontro  a  processi  autolitici,  per  cui  si  trasforma  in  una  pol¬ 
tiglia  e  poi  in  liquido. 

3. °  Calcificazione.  —  Il  materiale  dell’infarto  viene  infiltrato 
di  sali  calcarei  e  si  trasforma  in  una  massa  lapidea. 

4. °  Suppurazione.  —  Questa  si  produce  generalmente,  quando 
gli  emboli  erano  settici,  ad  es.,  se  prodotti  da  frammenti  di  un  trombo 
settico:  i  microrganismi  trovano  nel  materiale  necrotico  un  terreno  adatto 
sul  quale  si  sviluppano  rigogliosamente. 
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Sulla  embolie  con  elementi  dei  tessuti,  vedi: 
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Vedi  inoltre  gli  Ergebnisse  der  Allg.  Pathologie. 


CAPITOLO  VII. 

Le  emorragie. 


I.  —  Varie  specie  di  emorragie  e  loro  cause. 

Per  emorragia  s intende  l’uscita  del  sangue  dai  vasi.  Talvolta 
tutti  i  componenti  del  sangue  si  versano  in  egnal  modo  al  di  fuori, 
e  ciò  avviene  quando  vi  è  rottura  delle  pareti  dei  vasi.  Altre  volte 
invece  si  tratta  di  una  specie  di  infiltrazione  di  alcuni  elementi  sanguigni, 
principalmente  di  corpuscoli  rossi,  attraverso  le  pareti  vasali  alterate, 
ma  non  lese  nella  loro  continuità.  Questa  seconda  forma  di  emorragia, 
che  passa  sotto  il  nome  improprio  di  emorragia  per  diapedesin ,  non  va 
confusa  con  i  fatti  migratori  dei  leucociti,  quali  avvengono  in  sonseguenza 
di  cause  flogistiche  (vedi  i  capitoli  sulPinfìammazione)  e  per  movimenti 
‘  attivi  dei  leucociti  stessi. 

Nelle  cosidette  emorragie  per  diapedesin  i  corpuscoli  passano  at¬ 
traverso  le  pareti  capillari  e  le  vene,  ma  in  questo  passaggio  essi  si 
comportano  passivamente.  Si  ammette  che  una  della  cause  di  ciò  sia 
molto  spesso  l’aumento  della  pressione  sanguigna  endocapillare  o  en¬ 
dovenosa. 

Provocando  in  un  tessuto  una  iperemia  da  stasi,  mediante  la  lega¬ 
tura  di  una  vena,  si  vede  intorno  a  questa,  dopo  un  certo  periodo  di 
tempo  (talvolta  dopo  30  o  40  minuti),  una  massa  di  corpuscoli  rossi, 
che  vennero  espulsi  attraverso  la  parete  del  vaso. 

Ischemie  di  lunga  durata,  producono  un  aumento  della  permea¬ 
bilità  della  parete  vasale,  e  determinano  pure  emorragie  per  diapedesi, 
indipendentemente  dalla  pressione  sanguigna:  anche  per  semplice 
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riflusso  nervoso  può  verificarsi  questo  fatto.  In  queste  ultime  forme  di 
liapedesi,  gli  eritrociti  passano  attraverso  la  parete  vasale  isolati 
>d  in  minor  numero. 

Recenti  studi  hanno  poi  accertato,  che  il  passaggio  dei  corpuscoli 
•ossi  avviene,  tra  gli  endoteli  dei  capillari  e  delle  vene,  allorché  si  altera 
a  sostanza  cementante,  che  normalmente  riunisce  questi  elementi 
ìellulari. 

Le  emorragie,  che  provengono  da  discontinuità  delle  pareti  vasali, 
;i  dividono  in  emorragie  per  rhexin ,  quando  vi  sia  una  rottura  di  queste 
jareti,  e  in  emorragie  per  diabrosin.  quando  i  vasi  siano  stati  lentamente 
alterati  o  corrosi  da  un  processo  morboso.  Le  emorragie  per  rexbin 
;i  dividono  in  emorragie  cardiache ,  arteriose ,  venose ,  capillari  e  paren - 
Animali. 

Le  emorragie  del  cuore  mettono  in  serio  pericolo  la  vita  dell’indi- 
fiduo.  Se  esse  provengono  da  gravi  lesioni  esterne  producono  la  morte, 
>e  anche  non  all’istante,  per  la  repentina  rilevante  diminuzione  della 
pressione  sanguigna  intracardiaca:  se  hanno  origine  neirinterno  del  to- 
race,  per  rottura  del  muscolo  cardiaco,  profondamente  degenerato, 
.1  sangue,  raccogliendosi  nel  pericardio,  impedisce  il  funzionamento  del 
cuore. 

Le  emorragie  arteriose  si  distinguono  per  l’uscita  dal  vaso  leso 
di  un  torrente  di  sangue  rosso  vivo,  che  si  spande  a  getto  ritmico  come 
le  pulsazioni  del  cuore.  In  seguito  a  forte  emorragia,  la  pressione  intra- 
vascolare  diminuisce  con  rapidità,  e  ciò  può  essere  una  sufficiente 
causa  di  morte.  Infatti,  se  ad  un  individuo  che  ha  subito  una  forte  emor¬ 
ragia,  si  inietta  una  soluzione  isotonica  di  Ha  Cl,  la  quale  reintegra 
unicamente  la  pressione  sanguigna,  si  può  impedire  la  morte.  L’emor¬ 
ragia,  determinata  dalla  lesione  di  continuità  di  un’arteria  di  grande  ca¬ 
libro  e  lasciata  a  sé,  non  produce  incondizionatamente  la  morte. 
L’emorragia  può  cessare  spontaneamente  colla  diminuzione  della  pres¬ 
sione  sanguigna,  per  il  rilasciamento  della  parete  vasale,  per  l’aumentata 
coagulabilità  del  sangue,  che  rimane  nell’organismo  e,  forse  per  l’oc¬ 
clusione  del  vaso  nel  punto  leso,  per  effetto  delle  piastrine  del  sangue. 

Le  emorragie  venose  si  distinguono  j)er  la  mancanza  di  pulsazione 
nel  sangue  che  esce  dal  vaso,  e  per  il  colore  scuro  del  sangue  stesso. 
Talvolta  la  pulsazione  è  visibile  anche  nel  sangue  che  esce  dalle  vene, 
come  il  colore  del  sangue  arterioso  può  essere  uguale  a  quello  venoso 
per  intossicamento  da  cloroformio:  quindi  i  due  caratteri  ora  accennati 
non  hanno  un  valore  assoluto. 

Le  emorragie  capillari  non  sono  pericolose,  e  subito  si  arrestano 
per  la  formazione  di  coaguli,  che  occludono  le  varie  aperture  dei  vasi. 
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Si  chiamano  emorragie  parenchimali  quelle  che  hanno  luogo  in  se¬ 
guito  a  lesioni  di  organi  molto  vascolarizzati  e  ricchi  di  seni  sanguigni: 
in  questo  caso  il  sangue  si  perde  in  grande  quantità,  da  tutti  i  punti  del 
tessuto,  nè  è  possibile  trovare  il  mezzo  di  arrestare  tale  perdita.  Così 
avviene  nelle  ferite  dei  corpi  cavernosi,  della  milza,  dei  reni. 

U ir  emorragia  dicesi  esterna ,  allorché  il  sangue  si  versa  fuori  del  corpo; 
interna  se  si  raccoglie  nelle  cavità  già  esistenti  neirorganismo;  intraparen- 
chimale,  se  il  sangue  stravasato  resta  e  si  fa  spazio,  con  violenza,  fra  gli 
elementi  dei  tessuti,  venendo  così  a  formare  un  focolaio  emorragico. 

Per  alcune  forme  di  emorragia  si  adottano  nomi  tecnici  speciali: 
eccone  alcuni. 

L’emorragia  del  naso  chiamasi  epistassi ;  quella  delle  vie  orinarie 
ematuria;  quella  per  vomito,  dallo  stomaco,  emetemesi ,  o  melena ,  se  il 
sangue  è  stato  ridotto  dalPazione  degli  acidi  dello  stomaco  in  una  massa 
nerastra;  apoplessia  è  l’emorragia  nel  cervello. 

L’ emottisi  o  emoptoe  è  l’emorragia  che  proviene  dai  polmoni;  la  me- 
trorragia  quella  che  si  origina  dall’utero.  Una  raccolta  di  sangue  nella 
pleura  si  chiama  emotorace ,  dall’utero  ematometra,  nelle  guaine  dei  te¬ 
sticoli  ematocele.  Se  la  raccolta  di  sangue  stravasato  nei  tessuti  forma 
un  tumore  prominente,  abbiamo  V ematoma;  se  il  sangue  s’infiltra  tra 
gli  elementi  dei  tessuti,  senza  distruggerli,  si  ha  V infarto  emorragico. 
Piccoli  focolai  emorragici,  circoscritti,  superficiali  nella  pelle,  nelle  sie¬ 
rose  o  nelle  mucose,  chiamansi  petecchie  o  ecchimosi ;  se  i  focolai  emor¬ 
ragici  sono  diffusi,  diconsi  soffusioni  o  sugg citazioni. 

Le  cause  dCuna  emorragia  per  rhexin  possono  essere  diverse:  tal¬ 
volta  si  producono  lesioni  nella  continuità  della  parete  vasale  per  tagli, 
per  punture,  per  lacerazioni  (emorragia  traumatica).  Lacerazioni  spon¬ 
tanee  possono  avvenire  anche  per  il  movimento  di  conerementi  (concre- 
menti  del  bacino  renale)  o  per  un  considerevole  squilibrio  fra  la  pressione 
interna  e  la  resistenza  della  parete  vasale;  questa,  talvolta,  se  è  alterata 
per  processi  morbosi,  non  resiste  nemmeno  alla  pressione  normale. 

Cause  d’emorragia  per  diabrosin  sono:  le  erosioni  della  parete 
vasale  nei  focolai  purulenti,  o  nelle  ulcerazioni  fagedeniclie,  l’azione 
di  sostanze  caustiche,  ecc. 

Il  seguito  all’azione  di  sostanze  tossiche  si  possono  riscontrare  pic¬ 
cole  emorragie,  determinate  da  lesioni  microscopiche  di  continuità  dei 
vasi,  come  si  verifica  nella  setticemia  emorragica,  nel  vaiuolo,  nel  tifo, 
neH’avvelenamento  per  fosforo  o  per  mercurio.  Altre  ancora  se  ne  hanno, 
senza  che  si  possa  scorgere  la  lesione  vasale  corrispon dente,  nello  scor¬ 
buto  e  nell’emofilia,  nell’atrofia  gialla  acuta  del  fegato,  nella  emoti- 
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rosi  (sudore  sanguigno),  malattia  a  causa  ignota.  Infine  emorragie 
piccoli  focolai,  disseminati  in  molti  organi  interni  (polmoni,  stomaco 
capsule  surrenali),  si  trovano  nella  mielite  acuta,  senza  che  si  possa 
in  fondamento  stabilire  un  nesso  causale  fra  questi  due  fatti  morbosi. 

Le  cause  delle  emorragie  per  diapedesi  sono  già  state  accennate 
iù  innanzi;  molte  volte  la  cagione  di  tale  forma  d’emorragia  si  deve 
arcare  nei  bacteri  e  nei  loro  veleni,  talora  essa  è  ignota.  Il  sistema 
ervoso  può  avere  un  notevole  influsso  in  tali  forme  d’emorragia. 


II.  —  Conseguenze  ed  esiti  delle  emorragie. 

Le  conseguenze  e  gli  esiti  delle  emorragie  variano  assai,  a  seconda 
ella  natura  di  queste,  della  quantità  di  sangue  perduto,  delle  condi- 
ioni  defl’individuo,  in  cui  l’emorragia  si  è  prodotta. 

1.  Conseguenze  delle  gravi  emorragie  per  rhexin  e  del  salasso.  — 
Quando  per  la  rottura  d’un  grosso  vaso,  un  uomo  perde  dal  50  al  70  % 
ella  quantità  totale  del  sangue,  può  avvenire  la  morte  rapida,  per  la 
nprovvisa  caduta  della  pressione  sanguigna.  Se  la  quantità  del  sangue 
erduto  è  minore  di  queste  cifre,  e  l’emorragia  viene  arrestata,  può  non 
versi  la  morte.  Anzi  si  è  constatato  che,  dopo  24  ore,  la  quantità  di 
quido  nei  vasi  è  ritornata  quasi  al  normale,  e  ciò  perchò  si  stabilisce 
libito  una  corrente  di  liquido  dai  tessuti  verso  i  vasi.  È  anche  questo 
n  meccanismo  di  regolazione  della  pressione  sanguigna.  Inoltre  l’in- 
ividuo,  che  ha  subito  una  grave  emorragia,  avverte  subito  la  sete, 
er  cui  beve  acqua  in  grande  quantità. 

Con  questi  meccanismi  naturali,  ma  specialmente  con  un  efficacis- 
imo  mezzo  di  cura,  che  consiste  neirintroduzione  di  grandi  quantità 
i  soluzione  fisiologica  (soluzione  al  0,9  %  di  ISFa  CI,  liquido  di  Ringer, 
quido  di  Locke)  nei  vasi,  si  modificano  gli  effetti  di  gravi  perdite 
.i  sangue,  anche  se  il  numero  totale  dei  corpuscoli  rossi  è  ridotto  fino  ad 
in  quinto  o  ad  un  sesto.  Altrimenti  vi  è  perdita  della  coscienza,  col¬ 
asso,  progressivo  indebolimento  del  cuore. 

Gli  effetti  immediati  del  salasso  vennero  osservati  negli  animali 
cane,  coniglio)  dopo  aver  loro  sottratto  ripetutamente,  a  brevi  inter- 
ralli  di  un’ora  circa,  varie  porzioni  di  sangue,  senza  oltrepassare  i  limiti 
ompatibili  con  1’esistenza  dell’animale.  Risulta  da  queste  ricerche, 
he  la  diluizione  del  sangue  compare  rapidamente  già  nei  primi  salassi, 
he  la  pressione  del  sangue  si  comporta  in  modo  diverso  nei  varii  indi- 
4 dui:  spesso  essa  si  abbassa  durante  il  salasso,  per  risalire  subito  dopo 
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e,  in  pochi  secondi,  raggiunge  il  suo  massimo  e  poi  nuovamente  di¬ 
minuisce  (Worm-Mùller). 

Ai  cani  si  può  sottrarre  in  una  sola  volta  %  della  massa  totale  del 
sangue,  senza  osservare  un  abbassamento  persistente  nella  pres¬ 
sione  sanguigna.  Da  principio,  mentre  si  opera  il  salasso,  il  polso  è 
piccolo  e  si  abbassa  la  pressione  arteriosa,  ma  poi,  ad  operazione  finita, 
tutto  ritorna  allo  stato  primitivo,  nonostante  che  la  massa  sanguigna 
non  sia  ancora  reintegrata.  Ciò  si  spiega  coll’adattamento  delle  arterie 
alle  nuove  condizioni.  L’anemia  esercita  un  influsso  stimolante  sul  centro 
vasomotorio  del  midollo  allungato,  per  cui  le  arterie  si  contraggono. 
Se  col  salasso  si  toglie  %  della  quantità  totale  del  sangue,  gli  effetti 
sono  molto  diversi,  per  l’abbassamento  persistente  della  pressione  san¬ 
guigna,  per  la  diminuita  velocità  nella  corrente  sanguigna  e  per  l’im¬ 
perfetto  riempimento  dei  ventricoli  cardiaci.  Cohnheim  avverte,  che, 
in  queste  condizioni,  il  polso  si  può  fare  più  frequente,  e  spiega  il  fatto 
con  l’ ammettere,  che  il  centro  del  vago  venga  stimolato  più  debolmente 
per  rabbassata  pressione  arteriosa. 

Le  oscillazioni  della  temperatura  dell’animale  sottoposto  al  salasso, 
sono  evidenti.  Talvolta  la  temperatura  s’innalza  subito  dopo  avvenuta 
la  sottrazione  al  sangue,  altre  volte  rimane  per  qualche  ora  normale, 
per  innalzarsi  più  tardi:  ma  se  si  leva  all’animale  una  quantità  di  sangue 
superiore  del  3  %  del  peso  del  corpo,  si  ha  invece  una  sensibile  diminu¬ 
zione  della  temperatura  del  corpo,  che  persiste  per  qualche  ora. 

Nell’uomo  si  riscontrano  pure  differenze  della  temperatura  dopo  il 
salasso,  che  dipendono  princi palmente  dalla  quantità  di  sangue  perduto; 
però  in  queste  differenze  entra  pure  un  fattore  individuale.  Nell’uomo 
sano,  dopo  un  abbondante  salasso,  la  temperatura  si  innalza  di  poco, 
per  breve  tempo,  ma  torna  poi  subito  al  normale.  Negli  ammalati, 
in  seguito  ad  emorragie  o  salassi,  si  vede  la  temperatura  scendere 
sensibilmente. 

Le  alterazioni  del  ricambio,  dopo  gravi  emorragie  o  dopo  il  salasso, 
furono  studiate  nell’uomo  e  negli  animali.  Il  ricambio  respiratorio  non 
sempre  è  alterato,  malgrado  la  diminuzione  dei  corpuscoli  rossi;  ma  nelle 
anemie  gravi  postemorragiche,  vi  è  diminuzione  nella  quantità  totale 
dell’anidride  carbonica  emessa  e  abbassamento  del  quoziente  respi¬ 
ratorio.  Quest’ultimo  fatto  va  messo  in  rapporto  coll’aumento  nell’eli¬ 
minazione  dell’urea  e  dell’azoto  totale,  e  così  si  può  concludere,  che, 
dopo  notevoli  perdite  di  sangue,  entrano  in  iscena  processi  autolitici 
e  si  consumano  in  quantità  le  proteine  dei  tessuti.  Tali  fenomeni  dimi¬ 
nuiscono  mano  a  mano,  che  la  massa  del  sangue  si  ripristina. 
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Gli  animali  sottoposti  a  ripetuti  salassi  presentano  alterazioni 
ella  nutrizione  dei  tessuti,  simili  e  quelli  che  si  riscontrano  nella  ind¬ 
izione. 

Nel  cadavere,  tutti  gli  organi  si  presentano  pallidi,  flosci.  Il  tessuto 
ittocutaneo  è  edematoso;  nelle  cavità  del  corpo  vi  è  una  raccolta  di 
quido  sieroso  limpido.  Nelle  fibre  muscolari  del  cuore,  nel  fegato, 
visibile  il .  rigonfiamento  torbido,  mentre  nei  reni  prevale  la  meta- 
ìorfosi  grassa. 

Vogliamo  qui  rapidamente  accennare  anche  alla  importanza  del 
alasso  nella  medicina. 

Vi  è  stato  un  tempo,  in  cui  il  salasso  fu  considerato  quasi  come  la 
aedicina  universale,  e  con  grande  facilità  allora  si  toglieva  sangue  dal- 
organismo,  non  solo  per  curare  le  malattie,  ma  anche  per  prevenirle. 
l  questo  periodo  ne  successe  un  altro  di  reazione,  in  cui  il  salasso  fu 
andito  dalle  pratiche  terapeutiche,  perchè  si  considerava  il  sangue 
ome  un  liquido  troppo  prezioso,  perchè  si  ^potesse  sottrarre  all’orga- 
dsmo. 

Oggi  il  salasso  si  fa  in  qualche  caso.  Alcuni  credono  che,  mediante 
l  salasso,  si  possa  direttamente  diminuire  la  pressione  sanguigna,  e  per 
ale  ragione  si  sottrae  sangue  frequentemente  nell’apoplessia.  Ciò 
>erò  è  errato,  perchè,  anche  se  si  sottrae  molto  più  sangue  di  quello 
he  si  toglie  ordinariamente,  la  pressione  sanguigna  non  si  abbassa; 
>erò  il  salasso  rappresenta  uno  stimolo  vasomotorio  e  quindi,  per  via 
ndiretta,  può  produrre  una  diminuzione  della  pressione. 

Il  salasso  inoltre  può  risvegliare  l’attività  degli  organi  emopoietici, 
>  quindi  con  esso  si  può  ottenere,  per  quanto  a  prima  vista  sembri  as- 
urdo,  un  benefico  risultato  negli  anemici.  Il  salasso,  infine,  viene  ado¬ 
perato  anche  come  mezzo  di  disintossicazione  dell’organismo,  e  quindi 
o  si  pratica  spesso  nelle  intossicazioni  acide,  bacteriche,  ecc.,  special  - 
nente  facendo  seguire  ad  esso  abbondanti  iniezioni  sottocutanee  o 
endovenose  di  liquido  fisiologico,  il  quale,  non  solo  sostituisce  il  sangue 
jolto,  ricco  di  materiali  tossici,  ma  serve  anche  a  stimolare  l’attività 
legli  emuntori,  per  l’eliminazione  delle  tossine. 

Sulla  rigenerazione  del  sangue  dopo  le  emorragie  v.  pag.  378  e  seg. 

2.  Conseguenze  ed  esiti  delle  emorragie  interne.  —  Gli  effetti  di 
m "emorragia  interna,  sia  cavitaria,  sia  intra  parenchimale,  sono  in  gene¬ 
rale  meccanici.  Nelle  lesioni  del  cuore,  per  es.,  si  versa  molto  sangue 
nella  cavità  pericardica,  e  questo  può  impedire  ì  movimenti  del  mio¬ 
cardio  e  cagionare  così  la  morte,  anche  se  la  quantità  di  sangue  versato 
all’esterno  non  era  stata  molto  grande. 
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Similmente,  se  avviene  un’emorragia  nella  pleura,  la  meccanica 
respiratoria  può  rimanere  molto  ostacolata.  Ma  ancor  più  evident 
e  gravi  sono  le  conseguenre  dello  stravaso  del  sangue,  quando  si  tratt 
d’un’emorragia  intraparenchimale.  In  questo  caso  i  tessuti  più  moli 
sono  dilacerati  e  compressi  e  la  loro  funzione  resta  indebolita  o  comple¬ 
tamente  annullata;  così  avviene  in  special  modo  nel  sistema  nervose 
centrale  ( apoplessia  cerebrale). 

Il  sangue  stravasato  subito  coagula,  e  i  corpuscoli  rossi  rimangono 
inclusi  in  una  sostanza  fondamentale  incolore,  omogenea,  che,  dopc 
l’espulsione  del  liquido  di  cui  è  imbevuta,  mette  in  evidenza  la  sua  strut¬ 
tura  fibrillare  (fibrina). 

Allora  i  corpuscoli  rossi,  interposti  fra  le  fibrille,  si  scolorano;  i 
liquido  si  riassorbe  compie t amente,  la  fibrina  si  rammollisce,  le  varie 
parti  dei  coagulo  di  decompongono  e  il  detrito ,  che  si  è  formato,  viene 
parimente  riassorbito. 

Questo  processo  si  compie  lentamente,  e  intanto  si  formano  i  cri 
stalli  di  ematoidina  e  i  granuli  piccolissimi,  nerastri,  di  pigmento.  Anche 
dopo  piccole  emorragie,  rimangono  delle  pigmentazioni  nel  tessuto 
che  acquista  varie  tinte  successive,  rosso-bruno,  verde -bluastro 
giallognolo,  a  seconda  delle  trasformazioni,  che  subisce  la  sostanza  colo 
rante  del  sangue.  Altre  vòlte,  qualora  nel  focolaio  emorragico  penetrine 
bacteri,  si  ha  un  processo  di  putrefazione  e  il  coagulo  si  disgrega  e  si  ram 
mollisce,  sotto  l’influenza  dei  fermenti  proteolitiei,  secreti  dai  micror 
gallismi. 

Il  coagulo  sanguigno,  che  si  forma  in  alcune  emorragie  circoscritte 
quando  non  venga  riassorbito,  agisce  sui  circostanti  tessuti,  determi¬ 
nando,  come  un  corpo  estraneo,  una  reazione  infiammatoria;  gli  element 
cellulari  del  tessuto  connettivo  proliferano,  e  cellule  migranti  entrane 
da  tutte  le  parti  nel  focolaio  emorragico  e  lo  riempiono,  dopo  che  la  parte 
liquida  del  sangue  è  stata  riassorbita.  Però  non  sempre  avviene  la  re 
stitutio  ad  integrum:  sovente  si  ha  la  formazione  di  un  tessuto  di  origine 
infiammatoria,  inattivo,  che  sostituisce  il  tessuto  preesistente. 

Un  altro  esito  dei  focolai  emorragici  è  la  formazione  di  una  cist 
{cisti  emorragica ),  di  cui  la  parete  è  formata  per  opera  del  connettive 
infiammatorio,  a  cui  abbiamo  ora  accennato,  ed  il  contenuto,  che  < 
un  liepiido  più  o  meno  chiaro,  in  cui  sono  sospesi  detriti  di  diversa  na 
tura,  proviene  dal  disfacimento  dei  materiali  esistenti  nel  focolaio  emor 
ragico.  Le  pareti  della  cisti  contengono  sempre  un  pigmento  brune 
di  origine  ematogena  (ematoidina).  Questo  è  in  generale  l’esito  dei  fo¬ 
colai  emorragici  cerebrali. 
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Anche  per  riguardo  ai  modici  versamenti  sanguigni,  avvenuti 
dro  le  cavità  chiuse  del  corpo,  si  hanno  presso  a  poco  gli  stessi  esiti, 
ime  nelle  emorragie  intraparenchimali.  Anche  in  questi  casi  il  sangue 
iugula  e  il  coagulo  va  incontro  a  un  lento  processo  di  distruzione 
di  riassorbimento,  mentre  si  producono  fatti  di  infiammazione  cronica, 
le  finiscono  o  per  incapsulare  i  residui  dell'emorragia,  ovvero,  se  questi 
ancano,  per  produrre  un  tessuto  connettivo,  che  stabilisce  aderenze 
a  i  foglietti  delle  sierose. 

III.  —  Diatesi  emorragiche. 

Col  nome  di  diatesi  emorragica  s’intende  uno  stato  di  grande  taci¬ 
ta  alle  emorragie.  Queste  talvolta  si  producono  spontaneamente ,  tal¬ 
enta  sono  provocate  da  piccole  lesioni,  che,  in  condizioni  normali,  non 
rodurrebbero  che  una  perdita  di  sangue  insignificante. 

Le  diatesi  emorragiche  possono  essere  primitive  o  secondarie. 
•ueste  ultime  susseguono  o  accompagnano  certe  intossicazioni  (prin- 
ipalmente  per  fosforo),  certe  infezioni  (vaiuolo,  setticemie,  tifo),  o 
leune  malattie  del  sangue  (anemie  perniciose)  e  degli  organi  liuto - 
d  emopoietici.  Le  diatesi  emorragiche  primitive  rappresentano  uno  stato 
ostituzionale,  senza  altre  note  morbose  e  caratterizzano  certe  malattie 
d  eziologia  ignota,  che  appunto  prendono  l’appellativo  di  emorragiche, 
ja  mancanza  di  conoscenze  precise  sulle  vere  cause  e  sul  meccanismo 
atogenetico  di  queste  malattie  fa  sì  che  si  chiamino  anche  cripto- 
enetiche. 

Fra  le  principali  diatesi  emorragiche  primitive  ricorderemo: 

1. °  L'emofilia.  —  È  uno  stato  anomalo  costituzionale,  in  cui  le 
morragie  sono  frequenti  e  talvolta  assai  gravi.  Basta  spesso  una  picccola 
esione  della  pelle  o  delle  mucose,  l’estrazione  di  un  dente,  ecc.,  per  pro¬ 
vocare  una  perdita  di  sangue  considerevole.  È  una  forma  prettanente 
reditaria  (v.  schema  a  pag.  149  del  voi.  I),  ma  ne  sono  colpiti  più  gli 
lomini  che  le  donne,  sebbene  la  trasmissione  avvenga  specialmente 
)er  il  sesso  femminile. 

Molte  incertezze  regnano  per  riguardo  alla  natura  di  questa  ano- 
nalia.  Per  alcuni  essa  dipende  da  una  diminuita  coagulabilità  (Zoìge, 
danteulfel),  per  altri  da  una  insufficiente  formazione  di  trombocinasi 
lei  punto  delle  lesioni  (Salili),  per  altri  infine  da  anomalie  nella  strut¬ 
tura  delle  pareti  dei  capillari. 

2. °  Lo  scorbuto.  —  In  questa  malattia  abbondano  le  emorragie 
per  la  via  della  mucosa  della  bocca  e  del  tubo  gastroenterico.  Si  proda- 
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cono  emorragie  anche  nelle  sierose  e  infiltrazioni  emorragiche  nel  mio¬ 
cardio.  nel  fegato,  nel  pancreas  e  sulla  pelle  ( petecchie ). 

3.°  Le  porpore  emorragiche.  —  Anche  queste  forme  morbose  sono 
caratterizzate  da  infiltrazioni  emorragiche  della  pelle,  da  emorragie, 
talora  assai  gravi,  delle  mucose,  delle  sierose  e  dei  parenchimi.  Il  tipo 
più  conosciuto  è  il  morbo  macaioso  di  Werhloff. 
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CAPITOLO  Vili. 

Le  alterazioni  della  massa  sanguigna.  Pletora  e  oligoemia. 

Non  è  possibile  determinare  direttamente  la  quantità  comples¬ 
siva  del  sangue,  di  cui  è  provvisto  un  individuo,  ma  si  ammette, 
che,  durante  la  vita  fisiologica,  siano  assai  lievi  le  oscillazioni  di  essa. 

Se  i  molteplici  apparati  regolatori ,  che  mantengono  l’equilibric 
nella  composizione  del  sangue,  sono  sufficienti,  come  avviene  in  condi¬ 
zioni  fisiologiche,  non  è  facile  che  la  quantità  complessiva  del  sangui 
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amenti  considerevolmente:  tutt’al  più  ciò  può  accadere  per  nn  breve 
uopo. 

Così  accade,  quando  si  introducano  nel  corpo  rilevanti  quantità 
i  liquido,  le  quali  vengono  poi  eliminate  dall’organismo,  per  l’atti- 
ità  dei  reni. 

Anche  una  diminuzione  nella  quantità  complessiva  del  sangue 
on  imo  prodursi  che  temporaneamente,  in  un  organismo  sano, 
erchè  in  questo  i  processi  rigenerativi  sono  rapidi. 

Ma  quando  gli  apparati  regolatori  di  questa  funzione  riescono 
Lsufficienti,  allora  si  presentano  nella  massa  del  sangue  alterazioni 
i  varia  indole;  quasi  sempre  però  le  alterazioni  quantitative  sono  asso¬ 
late  a  quelle  qualitative. 

Alle  alterazioni  quantitative  del  sangue  appartengono  le  varie  forme 
i  pletora.  Per  pletora  s’intende  un  aumento  generale  del  liquido  san- 
uigno,  per  oligoemia  una  diminuzione. 

Si  distinguono  due  forme  principali  di  pletora:  la  pletora  vera 
sanguigna  o  poliemia  e  la  pletora  sierosa  o  idroemia. 

i 

I.  —  Pletora  vera  e  trasfusioni  di  sangue. 

La  pletora  vera  consiste  nell’aumento  della  quantità  totale,  mentre 
on  sono  alterati,  o  poco,  i  rapporti  fra  i  vari  elementi  del  sangue, 
spesso  però  la  pletora  sanguigna  è  accompagnata  anche  da  aumento 
lei  corpuscoli  rossi  e  da  maggiore  densità  nel  sangue. 

Possiamo  distinguere  la  pletora  vera  in  congenita  e  acquisita. 

L’esistenza  della  pletora  vera,  congenita,  è  messa  in  dubbio  da  vari 
>atolegi  (Cohnheim),  tuttavia  altri  l’ammettono  senza  discussione 
Recklinghausen,  Bollinger),  considerandola  come  uno  stato  costitu- 
ionale  anomalo.  I  sintomi,  che  caratterizzano  questo  stato,  sono  i  se¬ 
guenti:  replezione  e  tensione  di  tutto  il  sistema  vascolare  ed  esaltata 
attività  cardiaca,  per  cui  polso  pieno  e  forte,  vivacità  di  colorito  della 
ielle,  turgore  delle  mucose,  florida  nutrizione  e  in  genere  polisarcia. 

A  questi  caratteri  individuali  si  aggiungono  poi  veri  fenomeni 
norbosi:  come  malessere,  facile  spossamento,  gravezza  del  capo,  oppres¬ 
sione  del  respiro. 

I  clinici  poi  affermano,  che  i  pletorici  vanno  soggetti  alle  conge¬ 
stioni  e  alle  iperemie,  e  che  in  essi  più  facilmente  si  sviluppano  le  malat¬ 
tie  del  ricambio  e  l’arteriosclerosi. 

Per  riguardo  alla  pletora  acquisita  bisogna  distinguere  due  tipi: 
la  pletora  apocoptica ,  la  quale  deriva  dall  affluire  di  una  grande 
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quantità  di  sangue  nel  sistema  cicolatorio  principale,  dopo  che  è  stato 
escluso  dalla  circolazione  un  ampio  territorio  vascolare  dell’ organismo. 
Così  avviene,  quando  il  chirurgo  debba  amputare  un  arto,  dopo  che  da 
questo  ha  scacciato  tutto  il  sangue,  mediante  la  fascia  di  Esmark; 

la  pletora,  che  si  produce  dopo  la  sospensione  di  flussi  sanguigni 
periodici  (mestruazioni,  flussi  emorroidari).  Ciò  avviene,  perchè  gli 
organi  emopoietici  si  abituarono  a  produrre  una  maggior  quantità 
di  sangue,  a  fine  di  compensare  le  suddette  perdite  periodiche,  e  questa 
iperattività  emopoietica  rimane  ancora  per  qualche  tempo,  dopo  che 
il  flusso  emorragico  è  cessato:  così  si  accumula  nell’organismo  un  eccesso 
di  sangue. 

Gli  studi  sulla  pletora  negli  animali  furono  compiuti  sperimen¬ 
talmente  mediante  ìa  trasfusione  del  sangue ,  la  quale  del  resto  è  stata 
molte  volte  provata  anche  nell’uomo,  a  scopo  terapeutico.  Vi  è  stata 
anzi  nella  medicina  un’epoca  non  lontana,  in  cui  si  attendevano  grandi 
risultati  da  questa  pratica  curativa,  per  guarire  le  profonde  anemie 
ed  anche  altri  stati  morbosi. 

I  metodi  per  fare  la  trasfusione  del  sangue  sono  assai  semplici: 
si  può,  negli  animali,  fare  la  trasfusione  diretta,  congiungendo  con  una 
cannula  la  carotide  d’uno  con  la  giugulare  dell’altro,  oppure  si  può  iniet¬ 
tare  nelle  vene  del  soggetto  il  sangue  tolto  da  un  altro  animale,  e  accu¬ 
ratamente  defìbrinato. 

Le  conseguenze  della  trasfusione  sono  molto  diverse,  a  seconda 
che  si  introduce  nel  soggetto  sangue  omogeneo  (della  stessa  specie  ani¬ 
male)  o  sangue  eterogeneo. 

Nel  primo  caso  non  si  producono  disturbi  di  sorta,  anche  se  si 
iniettano  grandi  quantità  di  sangue.  Miiller  introdusse  nei  cani  fino  a 
cinque  volte  la  quantità  di  sangue  che  un  animale  normalmente  possiede. 
Egli  osservò  che,  quando  l’animale  comincia  a  contenere  una  quantità 
doppia  di  sangue,  vi  è  dapprima  diminuzione  della  pressione  sanguigna 
(per  vaso-dilatazione  generale),  poi,  seguitando  la  trasfusione,  la  pres¬ 
sione  torna  ad  innalzarsi  e  raggiunge  un  massimo,  dopo  il  quale  il  cuore 
di  indebolisce:  allora  il  polso  diviene  pieno  e  teso,  ma  le  pulsazioni 
sono  lente  e  meno  valide.  Cominciano  anche  i  segni  defl’asfìssia,  perchè 
i  corpuscoli  rossi,  che  sono  in  troppo  grande  numero,  non  possono 
ossigenarsi  completamente  nel  loro  passaggio  attraverso  i  polmoni. 
Spesso  si  producono  coaguli  intravascolari,  edemi,  emorragie  e  vomiti 
sanguigni,  fenomeni  nervosi  di  varia  natura  (convulsioni,  collasso). 
La  temperatura  s’innalza  alquanto. 

Se  L animale  non  muore,  questi  fenomeni  a  poco  a  poco  diminuì- 
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scono,  poiché  la  massa  liquida  del  sangue  rapidamente  ritorna  al  nor¬ 
male,  mercè  la  funzione  regolatrice  dei  reni.  I  corpuscoli  in  eccesso  si 
distruggono  e,  dopo  qualche  giorno,  la  quantità  di  sangue  è  tornata 
normale. 

Le  conseguenze  della  trasfusione  con  sangue  eterogeneo  sono  sempre 
pericolose,  e  tanto  più  gravi  sono  i  fenomeni  morbosi,  che  ad  essa  sus¬ 
seguono,  quanto  maggiore  è  la  diversità  fra  la  specie  animale,  a  cui  ap¬ 
partiene  il  soggetto,  che  subisce  la  trasfusione,  e  quella  che  fornisce 
il  sangue  da  iniettare.  Meno  gravi  sono  gli  effetti  della  trasfusione, 
quando  si  tratta  di  specie  affini,  come,  per  es.,  se  si  inietta  sangue 
di  volpe  nel  cane,  o  di  cavallo  nell'asino.  È  noto  infatti,  che  in  genere 
il  siero  di  sangue  di  un  animale  esercita  un  potere  emolitico  sui  corpu¬ 
scoli  rossi  di  un  animale  di  specie  differente;  e  l’abbondante  distru¬ 
zione  dei  corpuscoli  rossi  è  sempre  un  fatto  assai  grave  per  Laminale  che 
a  subisce,  sia  per  l’oligocitoemia  che  ne  sussegue,  sia  perchè  i  materiali, 
esultanti  dalla  distruzione  delle  emazie,  sono  dannosi  e  possono  anche 
produrre  la  coagulazione  intra  vascolare  del  sangue. 

Inoltre  il  sangue  di  certi  animali  è  un  vero  e  potente  veleno  per 
litri  animali:  così  il  sangue  di  anguilla  ha  un’azione  tossica  violenta 
ni  quasi  tutti  i  mammiferi;  il  sangue  di  cervo,  iniettato  nel  coniglio, 
mche  nella  quantità  di  1  cmc.,  produce  la  morte  dell’animale  in  pochi 
ninuti.  I  fenomeni,  che  in  questi  casi  si  manifestano,  sono  disturbi 
cireolatori,  dispnea,  fino  all’asfissia,  vomiti,  convulsioni,  collasso. 

Per  queste  ragioni  la  trasfusione  di  sangue  di  animali  nell'uomo 
c  stata  quasi  da  tutti  abbandonata,  perchè  considerata  come  assai  peri- 
olosa  e  priva  di  qualsiasi  effetto  curativo.  Nella  pratica  resta  soltanto 
’uso  di  iniettare  piccole  quantità  di  sieri,  dotati  di  potere  immuniz- 
;ante  o  curativo. 


II.  —  Pletora  acquosa  o  idroemica. 

Per  ' pletora  acquosa  s’intende  l’aumento  della  parte  liquida  del 
angue:  in  altre  parole,  il  sistema  vascolare  viene  a  contenere  una  mag- 
‘ior  quantità  di  liquido,  mentre  non  sono  aumentati  numericamente 
li  elementi  morfologici  del  sangue.  La  composizione  del  plasma  sangui¬ 
no  è  talvolta  considerevolmente  alterata,  nel  senso  che  predominano 
acqua  e  gli  elettroliti,  mentre  le  sostanze  proteiche  sono  in  minor 
uantità. 

La  pletora  acquosa  si  presenta  spontaneamente  in  tutti  i  casi,  in 
ui  siano  alterati  gli  organi,  che  regolano  l’acqua  del  Sangue,  e  special  - 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  II.  — 
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mente  nelle  malattie  dei  reni.  Anche  in  certi  vizi  cardiaci  si  produce  lo 
stesso  fenomeno,  quando  la  funzione  renale  sia  più  o  meno  alterata,  per  le 
difficoltà  circolatorie  generali,  e  per  la  diminuita  pressione  sanguigna. 

Anche  in  molte  forme  di  cachessia  è  manifesta  la  pletora  acquosa, 
ma  in  questo  caso  il  meccanismo  patogenetico  non  è  sempre  chiaro, 
sebbene  la  maggior  parte  delle  cachessie  non  vadano  disgiunte  da  lesioni 
renali. 

Negli  stati  di  idroemia  si  producono  quasi  sempre  edemi  e  versa 
menti  nelle  sierose;  il  liquido  che  infiltra  i  tessuti  e  la  linfa  sono  sempre 
aumentati. 

Gli  effetti  della  pletora  idroemica  sono  stati  studiati  negli  animali, 
nei  quali  questo  stato  si  può  facilmente  produrre  con  le  infusioni  endo¬ 
venose  di  soluzioni  saline  indifferenti. 

I  cani  specialmente  possono  tollerare  l’iniezione  endovenosa  di 
grandi  quantità  di  queste  soluzioni  (Cohnheim,  Lichtheim),  fin  al  60-70  % 
del  peso  del  corpo.  Iniettando  quantità  maggiori  di  liquido,  sopravviene 
la  morte  con  fenomeni  di  debolezza  cardiaca,  di  dispnea,  con  fenomeni 
nervosi,  ecc.  Nel  cadavere  di  questi  animali  si  trovano  tutti  gli  organi 
pallidi,  gonfi,  edematosi:  l’edema  è  particolarmente  evidente  nei 
polmoni;  il  cuore  è  dilatato;  nelle  cavità  sierose  si  trova  abbondante 
liquido  sanguinolento. 

Quando  la  morte  non  sopravvenga  subito,  entrano  in  azione  i 
meccanismi  regolatori  del  sangue  e  specialmente  i  reni,  rintestino,  le 
ghiandole  salivari,  ecc.  (esperimenti  di  Sanotzk,  Grosgliky,  Kohan  e 
d’altri).  La  diuresi  è  specialmente  fortissima  e  in  breve  viene  espulso, 
per  la  via  dei  reni,  tutto  l’eccesso  del  liquido  iniettato,  cosicché  lo  stato 
di  pletora  idroemica  sperimentale  non  può  durare,  a  reni  intatti,  se  non 
un  tempo  relativamente  breve.  Se  invece  i  reni  dell’animale  in  esperi¬ 
mento  erano  stati  alterati  (per  avvelenamento  con  fosforo  o  con  su¬ 
blimato  (Galeotti)  o  per  legatura  dell’arteria  renale),  la  pletora 
dura  sino  alla  morte  dell’animale. 

Anche  con  le  iniezioni  di  sufficienti  quantità  di  acqua  distillata 
si  produce  facilmente  la  pletora  idroemica:  in  questo  caso  però  si  ab¬ 
bassa  la  concentrazione  molecolare  del  sangue,  avviene  uno  squilibrio 
osmotico  profondo  tra  i  liquidi  dell’organismo  e  i  tessuti,  le  cellule  di 
molti  organi  divengono  idropiche  e  presentano  vacuolizzazioni  e  anche 
alterazioni  morfologiche  più  gravi  (Hamburger).  Specialmente  ciò 
avviene  nei  reni,  dei  quali  la  funzionalità  si  abbassa,  e  così  non  val¬ 
gono  più  a  ricondurre  alla  norma  la  pressione  del  sangue.  Lo  stato 
di  pletora  idroemica  può  durare  allora  molto  tempo  e  causare  la  morte 
dell’animale. 
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Nell’uomo  pure  si  pratica  frequentemente  l’introduzione  di  solu¬ 
zioni  saline  (isotoniche  o  leggermente  ipertonictie)  a  scopo  terapeutico, 
j  Iniezione  si  fa  generalmente  sotto  la  pelle,  ove  questa  è  più  lassa  e 
)uò  subire  facilmente  una  forte  distensione  ( ipodermoclisi ).  Questo 
)rocesso  curativo  si  applica  non  solo,  quando  si  tratti  di  riaumentare 
a  massa  del  sangue,  dopo  gravi  emorragie  o  dopo  forti  trasudazioni 
lei  plasma  sanguigno  (dissenteria,  colera),  ma  anche  per  provocare  la 
unzione  dei  reni  e  sovratutto  come  lavaggio  dell’ organismo. 

III.  —  Oligoemia. 

Per  oligoemia  s’intende  la  diminuzione  della  quantità  totale  del 
sangue  nel  sistema  circolatorio.  Questo  stato  morboso  si  unisce  spesso 
id  altre  malattie  del  sangue,  che  insieme  prendono  il  nome  improprio 
li  anemie.  I  caratteri  clinici  dell’oligoemia  sono:  il  pallore  della  pelle 
3  delle  mucose,  i  disturbi  circolatori  (cardiopalmo,  soffi),  la  dispnea, 
e  vertigini,  i  disturbi  digestivi,  il  torpore  del  ricambio  materiale. 

L’oligoemia  può  essere  congenita  od  acquisita.  La  prima  si  mani- 
testa  come  uno  stato  costituzionale  di  debolezza  e  di  atrofìa  del  sistema 
cascolare  ed  emopoietico.  In  questi  oligoemie!  non  è  raro  riscontrare 
ripoplasia  del  cuore  e  dei  vasi. 

L’oligoemia  acquisita  si  manifesta  in  seguito  ad  inanizione,  ad  in¬ 
sufficiente  alimentazione,  a  malattie  infettive  e  parassitane,  a  tumori, 
ad  avvelenamenti  per  piombo,  per  arsenico,  per  mercurio,  ece.;  sovra - 
tutto  però  uno  stato  di  vera  oligoemia  si  stabilisce  in  seguito  a  forti 
emorragie,  o  a  perdite  emorragiche  ripetute  o  continuate  (metrorragie, 
epistassi,  ecc.). 

Nel  caso  dell’oligoemia  post-emorragica,  la  massa  totale  del  sangue 
è  diminuita,  senza  che  si  producano  alterazioni  nella  composizione  del 
sangue.  Negli  altri  casi,  invece,  queste  alterazioni  accompagnano  sempre 
la  diminuzione  della  massa  sanguigna. 

In  questo  riguardo  i  patologi  distinguono  una  oligoemia  sierosa ,  ed 
lina  oligoemia  secca  ( inspissatio  sanguinis ).  La  prima  non  differisce 
in  fondo  dall’idroemia,  altro  che  per  il  minor  contenuto  liquido  del  si¬ 
stema  vascolare.  Il  sangue  è  in  minor  quantità  ed  è  più  diluito.  Tale 
forma  morbosa  si  presenta  nelle  malattie  debilitanti  e  cachettiche,  in 
certe  nefriti  ed  in  alcune  emopatie  parassitane. 

L’oligoemia  secca  si  produce,  quando  l’organismo  subisce  forti 
perdite  di  acqua,  non  compensate.  Ciò  avviene  principalmente  nella  man¬ 
canza  di  acqua  da  bere,  dopo  sudori  profusi,  e  nelle  diaree  di  fortissimo 
grado,  quali  si  presentano  nella  dissenteria  o  nel  colera  sopratutto. 
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Gli  esperimenti  sulla  mancanza  di  acqua,  riguardo  alla  composizione 
del  sangue,  furono  fatti  da  Schroth,  da  Falk  e  da  Schàffer,  e  sulle  sudo¬ 
razioni  da  Leiclitenstern  e  da  Kahan.  Si  determinò,  in  genere,  il  numero 
dei  corpuscoli  rossi,  ed  il  contenuto  in  emoglobina  del  sangue,  e  così 
si  potè  avere  una  misura  dell’inspessimento  del  sangue;  il  quale  tuttavia 
resta  sempre  assai  limitato,  finché  non  subentrano  alterazioni  gravi 
degli  organi  regolatori  della  concentrazione  molecolare  del  sangue. 

Sei  colera  le  cose  procedono  diversamente.  In  questa  malattia  la 
superfìcie  dell’intestino,  per  alterazione  della  sua  mucosa,  diviene  una 
vera  superficie  filtrante,  e  grandi  quantità  di  liquido  sanguigno  si  per¬ 
dono  per  questa  via.  Fièle  bevande  valgono  in  alcun  modo  a  compensare 
questa  perdita,  poiché  le  proprietà  assorbenti  del  canale  intestinale  sono 
quasi  interamente  abolite.  Il  sangue  così  si  inspessisce,  e  Hayem  trovò, 
che  il  numero  dei  corpuscoli  rossi  per  millimetro  cubo  aumentava  nel 
periodo  algido  di  un  milione  e  mezzo,  e  Schmid t  trovò,  che  la  quantità 
delie  sostanze  organiche  nel  plasma  aumentava  del  20  %. 

Le  conseguenze  dell’oligoemia  secca  d’alto  grado  possono  essere 
molto  gravi:  anzitutto  per  i  disturbi  circolatori  che  si  producono. 
Aumenta  infatti  l’attrito  fra  il  sangue  e  le  pareti  dei  capillari,  e  questo 
importa  maggior  lavoro  per  il  cuore  e  difficoltà  circolatorie,  che  spesso 
il  cuore  non  può  vincere.  Alcuni  autori  hanno  voluto  spiegare  i  gravi 
fenomeni  clinici  del  colera  (specialmente  Labbassamento  della  pressione 
sanguigna  e  della  temperatura)  col  solo  inspessimento  del  sangue,  ma 

t 

ciò  non  è  giusto,  perchè  non  sono  da  trascurare  i  fenomeni  tossici,  che 
nel  colera  sono  così  intensi.  Certo  è  però  che  l’ipodermoclisi,  che  è  il 
mezzo  più  semplice  e  più  razionale  per  combattere  l’oligoemia  secca, 
è  uno  dei  metodi  di  cura  sintomatica  per  il  colera. 
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CAPITOLO  IX. 

Patologia  dei  corpuscoli  rossi. 

I.  —  Brevi  cenni  sulla  morfologia,  sull'origine 

E  SULLA  DISTRUZIONE  DEI  CORPUSCOLI  ROSSI. 

* 

1.  I  caratteri  morfologici  dei  corpuscoli  rossi  (o  globuli  rossi ,  o  eri¬ 
trociti,  o  emazie)  sono  troppo  noti,  perchè  si  debba  qni  farne  una  espo¬ 
sizione,  per  quanto  succinta.  Tutti  sanno  che  gli  eritrociti  degli  ani¬ 
mali  inferiori  sono  nucleati,  mentre  quelli  dei  mammiferi  e  dellTiomo, 
quando  son  maturi,  non  contengono  più  il  nucleo  e  si  riducono  a  dischi 
biconcavi  di  una  sostanza  spugnosa  ( globina ),  impregnata  di  quel  cro- 
moproteide  caratteristico,  che  è  l’emoglobina.  Nello  stato  embrionale 
però  anche  i  corpuscoli  rossi  dell’uomo  son  nucleati. 

I  corpuscoli  rossi  dei  mammiferi  sono  cellule  altamente  differenziate, 
e  quali  hanno  perduto  le  principali  funzioni  elementari  (e  in  especie 
quella  della  riproduzione)  a  vantaggio  della  funzione  specifica,  a  cui 
son  deputati,  che  è  quella  di  trasportare  l’ossigeno.  Come  è  noto,  quando 
?li  eritrociti  passano  per  i  capillari  polmonari,  la  loro  emoglobina 
mitra  in  labile  combinazione  con  l’ossigeno  (si  trasforma  in  ossiemoglo- 
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bina),  e  poi  questa  cede  di  nuovo  l’ossigeno  ai  tessuti,  i  quali  in  genere, 
solo  per  tal  via,  vengono  ad  acquistare  questo  elemento  indispensa¬ 
bile  al  metabolismo  cellulare. 

2.  Origine  degli  elementi  sanguigni.  — Per  riguardo  all’ origine  dei 
corpuscoli  rossi  crediamo  ora  opportuno  far  precedere  brevi  cenni  sui 
dati  che  oggi  si  hanno  in  riguardo  all’emopoiesi  generale,  studi  che  hanno 
la  loro  base  su  ricerche  embriologiche  da  una  parte,  e,  dall’altra,  su 
osservazioni  ematologiche  in  malattie,  nelle  quali  è  alterata  la  com¬ 
posizione  del  sangue,  e  la  sua  rinnovazione  si  svolge  con  profondi  per¬ 
turbamenti.  Per  quanto  gli  studi  embriologici  aiutino  la  comprensione 
della  patologia  del  sangue  e  degli  organi  emopoietici,  è  necessario  però 
premettere,  che  stabilire  l’evoluzione  delle  cellule  del  sangue  nell’em- 
bione,  non  significa  dilucidare  la  loro  filiazione  nell’adulto,  la  quale  non 
può  essere  sufficientemente  chiarita  da  semplici  analogie  morfologiche. 
In  condizioni  patologiche  poi  come  nei  casi  di  leucemia,  riesce  azzar¬ 
dato  fissare  derivazioni  genealogiche  dei  leucociti  e  dei  linfociti,  mentre 
tutto  il  sistema  emopoietico  è  alterato  in  modo  tale,  che  la  prolifera¬ 
zione  delle  cellule  sanguigne  si  svolge  secondo  direttive  assolutamente 
anormali;  tanto  più  imprudente  è  il  riferimento  che  comunemente 
se  ne  fa  all’emopoiesi  normale.  Solo  quando  le  importanti  emopatie,  di 
cui  parleremo  in  seguito,  potranno  venire  nel  dominio  dell’esperi¬ 
mento  (ricordiamo  che  la  mieloadenia  leucemica  e  la  linfoadenia 
leucemica  non  sono  state  ancora  riprodotte  sperimentalmente)  solo  al¬ 
lora  sarà  forse  possibile  chiarire  questo  oscuro  capitolo  della  patologia. 

Hon  vi  è  forse  campo  nelle  scienze  biologiche,  in  cui  i  risultati 
di  infinite  ricerche  abbiano  avario  conclusioni  così  poco  soddisfacenti 
e  atte  a  generare  piuttosto  confusione  che  chiarezza,  in  riguardo  alle 
nostre  conoscenze  sul  sangue.  A  ciò  ha  principalmente  contribuito 
l’uso  invalso  di  creare  continuamente  nuovi  nomi  e  distinguere  nuovi 
tipi  eli,  cellule  per  caratteri  differenziali  appena  afferrabili.  Ogni  autore 
dei  moltissimi  che  eccellono  nel  campo  dell’ematologia,  si  è  occupato 
di  stabilire  sistemi  personali,  abbandonando  antiche  denominazioni 
ormai  consacrate  dall’uso,  per  mettere  in  campo  altre  più  confacenti 
etimologicamente  a  fatti  asservati  o  immaginati. 

Su  ciò  un  trattatista  non  può  seguire  i  singoli  ricercatori  e  perciò 
conserveremo  strettamente  i  nomi,  con  cui  abitualmente  si  indicano 
le  varie  cellule  sanguigne,  anche  se  essi  non  si  adattassero  in  modo  per¬ 
fetto  ai  criteri  moderni. 

a)  Origine  embriologica.  —  In  un  periodo  embrionario  precoce, 
prima  della  formazione  del  fegato  e  della  milza,  si  originano  dal  mesen- 
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ìhima  cellule  che  da  una  parte  si  differenziano  in  endoteli  nasali , 
lall’ altra  in  cellule  libere  circolanti,  le  quali  sono  di  due  tipi,  uno  lin- 
'ocitario,  l’altro  emoglobinico,  cioè  corpuscoli  rossi  nucleati  di  grandi 
lirnensioni  con  protoplasma  successivamente  basofilo,  policromat olilo 
)  ossifilo,  detti  megaloblasti. 

In  un  secondo  periodo,  che  coincide  con  la  formazione  del  fegato 
>  della  milza,  compaiono  corpuscoli  rossi  nucleati  o  eritroblasti ,  di  di¬ 
ne  nsioni  normali  ( normoblasti ).  megacariociti  o  cellule  sanguigne  gi¬ 
ganti  e  a  nucleo  polimorfo,  mieloblasti ,  che  sono  i  progenitori  dei  leuco¬ 
citi  polinucleati,  linfoblasti  che  sono  i  progenitori  dei  linfociti. 

Anche  il  tessuto  connettivo  perivascolare  deve  riguardarsi  come 
tessuto  emopoietico,  in  quasto  periodo  che  è  di  transizione,  poiché  si 
trovano  ancora  cellule  caratteristiche  del  periodo  embrionario  e  cellule 
pà  mature,  come  emazie  senza  nucleo  e  linfociti. 

Il  terzo  periodo,  che  è  il  periodo  midollare,  comincia  nell’uomo  verso 
.1  quarto  mese  della  vita  fetale;  i  processi  emopoietici,  che  nel  periodo 
precedente  erano  localizzati  al  fegato  e  alla  milza,  si  estendono  al  mi- 
ìollo  osseo,  e  questa  partecipazione  prende  un  carattere  definitivo, 
nentre  la  milza  al  settimo  mese  della  vita  intrauterina,  il  fegato  al  nono 
nese,  perdono  la  loro  funzione  emopoietica.  Caratteristica  della  funzione 
lei  midollo  è  che  gli  elementi,  da  esso  generati,  passano  nel  sangue  già 
naturi,  precisamente  come  avviene  nella  vita  extrauterina. 

b)  Emopoiesi  nell’adulto.  —  La  continua  neoformazione  di  cor¬ 
puscoli  sanguigni,  necessaria  per  riparare  l’incessante  perdita  di  queste 
cellule  così  labili,  ha  luogo  negli  organi  emo-  e  linfopoietici  e,  per  i  cor¬ 
puscoli  rossi,  nel  midollo  delle  ossa. 

In  questi  organi  si  trovano  le  cellule,  già  differenziate  relativamente 
agli  elementi  mesenchimali  primordiali,  che  sono  le  matrici  delle  cel¬ 
lule  circolanti. 

Queste  cellule  madri  sono: 
eritroblasti  per  i  globuli  rossi, 
mieloblasti  per  i  leucociti  polinucleati, 
linfoblasti  per  i  linfociti. 

Sulla  provenienza  di  queste  tre  specie  di  cellule  nell’adulto  vi  sono 
due  teorie  distinte:  una  detta  dualistica ,  che  è  la  più  antica  e  sostenuta 
da  Ehrlich,  da  Naegeli,  da  Schridde,  secondo  la  quale  eritroblasti  e 
mieloblasti  ( gruppo  mieloide)  si  troverebbero  solo  nel  midollo  osseo, 
mentre  i  linfoblasti  si  troverebbero  solo  nei  follicoli  linfatici;  un’altra 
teoria,  detta  unitaria  e  sostenuta  da  Pappenheim,  Maximow,  Ferrata, 
secondo  la  quale  tutte  le  cellule  sanguigne  deriverebbero,  anche  nel- 
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Tadulto,  da  un  unica  cellula,  chiamata  linfoidocito  da  Pappenhei 
e  emocitoblasto  da  Ferrata,  che  si  troverebbe  in  tutti  i  tessuti  emo  - 
linfopoietici. 

Molti  argomenti  sono  stati  messi  innanzi  dai  sostenitori  dell’ui 
e  dell’altra  teoria,  ma  noi  non  ci  fermenremo  in  tale  discussione  e 
limiteremo  ad  osservare  soltanto,  che  la  teoria  unitaria,  oltre  che  esse: 
in  concordanza  con  il  fatto  indiscutibilmente  dimostrato,  che  cioè  tut 
gli  elementi  del  sistema  circolatorio  derivano  da  un’unica  cellula  primo 
diale,  mesenchimale,  corrisponde  ad  una  nozione  generale  di  biologi 
cellulare,  quello  cioè  della  possibile  permanenza,  nei  tessuti  adult 
di  cellule  a  tipo  embrionario,  totipotenti,  capaci,  sotto  stimoli  adatt 
di  dare  origine,  differenziandosi  per  varie  vie,  a  diverse  specie  di  celluh 

È  necessario  però  avvertire  che  la  dimostrazione  diretta  di  quest 
cellule  indifferenziate,  totipotenti,  nei  tessuti  emopoietici  adulti  e  norma' 
non  è  ancora  stata  data  in  modo  sicuro,  e  potrebbe  anche  darsi  che  tal 
cellule  primordiali  si  producessero  in  condizioni  patologiche  per  diffe 
renziazione  di  qualcuna  delle  cellule  madri,  che  abbiamo  or  ora  nomi 
nato.  Ciò  si  accorda  con  la  teoria  della  metaplasia,  che  abbiamo  svolti 
nella  parte  IV  del  I  volume  e  anche  con  il  fatto  ben  noto  della  grandi 
facilità  delle  metaplasie  nei  tessuti  di  natura  mesenchimale.  Senza  inol 
trarci  ancora  su  tale  argomento,  ci  sembra  che  lo  schema  della  deriva 
zione  degli  elementi  sanguigni  si  potrebbe  così  costruire: 


Emocitoblasto 


Emocitoblasto  linfoide 


Emocitoblasto  mieloide 


Linfoblas 


Linfociti 


Y 


Mieloblasto 


Mielocito 


il 

Leucociti 


Eritrociti 


Y 


Leucociti 

polinucleati 

granuliferi 


mononucleati  grandi 
e  forme  di  passaggio 
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Questo  schema  è  quello  stesso  di  Ferrata,  ridotto  ad  una  espres¬ 
sione  più  semplice,  perchè  sono  stati  omessi  alcuni  stadi  intermedi,  e 
perchè  abbiamo  creduto  opportuno  di  conservare  le  denominazioni 
abituali,  invece  di  introdurre  nuovi  nomi. 

Riserbandoci  di  tornare  sui  corpuscoli  bianchi  del  sangue  (di  cui 
tratteremo  nel  prossimo  capitolo),  dobbiamo  ora  dir  qualche  cosa  sulla 
genesi  dei  corpuscoli  rossi. 

Gli  eritrociti,  che,  come  si  è  visto,  derivano  dagli  eritoblasti,  e 
che  dopo  la  divisione  cellulare  da  questi  sono  a  loro  identici,  subiscono 
rapide  modificazioni  nel  citoplasma  e  nel  nucleo,  inquantoehè  il  proto¬ 
plasma  si  carica  di  emoglobina,  e  da  basofììo  diventa  mano  a  mano 
prima  policromatofìlo  e  poi  acidofìlo,  e  il  nucleo  sparisce  per  un  processo 
diversamente  interpetrato  dagli  Autori.  Secondo  alcuni,  l’eritroblasto 
diventa  globulo  rosso  normale  per  espulsione  del  suo  nucleo,  secondo 
altri,  per  un  processo  di  distruzione  del  nucleo,  diffusione  della  cromatina 
'  nel  citoplasma,  frammentazione  del  nucleo,  atrofia  e  picnosi  del  nucleo 
nell’elemento  medesimo.  Le  altre  teorie,  e  cioè:  origine  delle  emazie 
dalle  piastrine  (Hayen);  origine  intracellulare  (Ranvier);  origine  nucleare 
(Retterer)  sono  oggi  rigettate. 

L’eritrocito,  diventato  perfettamente  maturo,  entra  adesso  nel  tor¬ 
rente  circolatorio  per  vie  ed  in  modi  che  non  ci  sono  ben  chiari. 

La  neoformazione  di  corpuscoli  rossi  avviene  continuamente, 
perchè,  come  già  si  è  accennato  continuamente  si  distruggono  queste 
cellule,  di  cui  la  vita  normale  è  apprezzata  a  non  più  di  tre  settimane* 
Sotto  stimoli  anormali,  che  in  genere  dipendono  dal  bisogno  di  corpu¬ 
scoli  rossi,  che  si  genera  nell’organismo  per  la  perdita  o  la  distruzione 
esagerata  di  questi,  l’emopoiesi  si  intensifica  e  si  affretta  e  acquista 
anche  caratteri  patologici,  ma  di  ciò  vedremo  nell’ultimo  paragrafo 
di  questo  capitolo. 

3.  Distruzione  dei  corpuscoli  rossi.  —  Avviene  in  due  modi  e  cioè: 
o  nel  sangue  circolante,  per  opera  di  sostanze,  che  alterano  o  distruggono 
lo  stroma  di  globina  degli  eritrociti,  e  allora  si  parla  di  emolisi , 
ovvero  in  certi  tessuti  emo-  e  linfopoietici,  quali  la  milza,  il  midollo 
osseo,  le  ghiandole  linfatiche  e  forse  anche  la  mucosa  intestinale  (Hun- 
ter)  ed  il  fegato,  e  allora  si  parla  di  emocateresi.  In  questo  caso  il  proto¬ 
plasma  dei  corpuscoli  rossi,  senza  perdere  l’emoglobina,  si  frammenta 
( eritrocitoressi )  e  i  frammenti  vengono  inglobati  per  fagocitosi  dai  micro- 
e  macrofagi,  che  in  abbondanza  si  trovano  in  tutti  i  sovradetti  organi. 
Dopo  avvenuta  la  fagocitosi,  si  compie  la  distruzione  dei  frammenti  dei 
corpuscoli  rossi  per  processi  digestivi  endocellulari,  e  risultano  granuli 
di  pigmenti,  derivati  dall’emoglobina,  quali  Yemosiderina  e  Y ematina. 
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Il  fegato,  forse  più  che  un  vero  distruttore  dei  corpuscoli  rossi,  è 
un  trasformatore  dei  materiali  provenienti  da  queste  cellule,  materiali 
che  a  lui  sono  trasmessi  in  abbondanza  dalla  milza.  Le  cellule  epatiche, 
con  i  derivati  dell’emoglobina,  formano  i  pigmenti  biliari,  e  forse  altre 
sostanze  ferruginose  intermedie,  che  servono  alla  ricostruzione  dell’emo- 
globina. 

La  distruzione  esagerata  dei  corpuscoli  rossi  avviene  in  molte  con¬ 
dizioni  morbose  dell’ organismo,  che  saranno  fra  poco  considerate. 
Allora  aumenta  la  funzione  di  tutti  gli  organi  emocateretici,  i  quali  si 
arricchiscono  di  pigmenti  ferruginosi  e  nel  fegato  si  fa  assai  più  abbon¬ 
dante  la  secrezione  della  bile. 

Nella  patologia  del  sangue  le  alterazioni  dei  corpuscoli  rossi  hanno  la 
maggiore  importanza.  In  un  gran  numero  di  emopatie  sono  i  corpuscoli 
rossi  che  presentano  le  più  notevoli  alterazioni,  e  d’altra  parte,  in  mol¬ 
tissimi  morbi,  non  riguardanti  il  sistema  circolatorio,  si  producono 
anomalie  degli  eritrociti,  come  fenomeni  secondari,  ma  non  per  questo 
meno  interessanti  per  lo  studio  dell’ammalato. 

Le  osservazioni  cliniche  e  gli  studi  sperimentali  sulla  patologia  dei 
corpuscoli  rossi  sono  innumerevoli:  ma  noi  ci  contenteremo  qui  di  rias¬ 
sumere  solo  i  punti  più  importanti  di  questo  capitolo  fondamentale 
dell’ematologia. 

II.  —  Variazioni  numeriche  dei  corpuscoli  rossi. 

In  questo  riguardo  sono  anzitutto  da  distinguere  le  variazioni 
della  quantità  assoluta  dei  corpuscoli  rossi  da  quelle  della  quantità  relativa 
dei  medesimi,  cioè  del  loro  numero  nell’unità  di  volume  del  sangue. 
Si  comprende  che  questi  due  dati  possono  essere  assai  differenti  tra  loro: 
così  per  es.,  nell’oligoemia  secca,  può  aumentare  assai  il  numero  dei  cor¬ 
puscoli  rossi  per  un  mm.3  di  sangue,  mentre  non  varia  la  quantità  totale 
di  essi,  o  anzi  questa  quantità  può  anche  essere  diminuita. 

Le  determinazioni  della  quantità  totale  assoluta  degli  eritrociti 
sono  molto  diffìcili  e  con  metodi  diretti  e  sicuri  si  possono  eseguire  solo 
negli  animali,  uccidendoli. 

Per  l’uomo  quindi  ci  si  deve  contentare  di  determinare  il  numero 
dei  corpuscoli  rossi  in  un  mm.3  di  sangue,  tenendo  conto  che,  nella  ipo¬ 
tesi  di  una  perfetta  regolazione  della  parte  acquosa  del  sangue,  e  di  una 
eguale  distribuzione  dei  corpuscoli  in  tutte  le  parti  del  sistema  circola¬ 
torio,  le  variazioni  di  questa  quantità  relativa  possono  corrispondere 
alle  variazioni  della  quantità  assoluta  delle  emazie  in  tutta  la  massa- 
dei  sangue. 
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Le  determinazioni  del  numero  dei  globuli  rossi  in  un  inni.3  di  sangue 
si  possono  fare  con  diversi  apparecchi:  fra  questi  il  più  usato  è  il  conta- 
globuli  di  Thoma-Zeiss,  di  cui  la  descrizione  si  può  trovare  in  tutti  i 
trattati  di  tecnica  ematologica. 

Il  numero  degli  eritrociti  varia,  nello  stato  fisiologico,  secondo  l’età 
e  il  sesso  e  secondo  molte  altre  condizioni  di  costituzione  e  di  vita. 

Per  riguardo  all’età  e  al  sesso  si  sono  ottenute  le  seguenti  cifre, 
ehe  rappresentano  le  medie  di  un  gran  numero  di  osservazioni: 

nell’uomo: 

Età 

5  a  8  giorni 
5  anni 
19-30  » 

50-52  » 

82  » 

nella  donna: 

1  a  14  giorni  5.500.000 

2  a  20  anni  5.100.000 

•  15  a  28  »  4.800.000 

41  a  61  »  5.000.000 

Durante  la  mestruazione,  nel  periodo  iniziale,  si  lia  in  generale 
ima  diminuzione  del  numero  degli  eritrociti,  dovuta  alla  perdita  del 
sangue,  ma  in  seguito  vi  è  un  aumento,  e  ciò  è  dovuto  ad  una  funzione 
compensatoria  negli  organi  emopoietici. 

Nella  gravidanza  si  ha  diminuzione  del  numero  dei  corpuscoli  rossi, 
che  in  certe  donne  deboli  può  giungere  fino  all’ oligocit ernia. 

Anche  il  genere  di  vita  e  l’ alimentazione  hanno  una  notevole 
influenza  sul  numero  dei  corpuscoli  rossi.  L’influenza,  che  il  clima  eser¬ 
cita  sull’aumento  o  sulla  diminuzione  delle  emazie,  è  fuori  di  dubbio: 
si  sono  constatate  variazioni  considerevoli  in  persone,  che  da  un  clima 
passano  ad  un  altro.  Così  si  è  osservata  una  diminuzione  relativa  dei 
corpuscoli  rossi  in  individui,  che,  da  regioni  temperate,  sono  passati 
in  regioni  tropicali.  I  climi  temperati  e  specialmente  il  clima  marino, 
producono  al  contrario,  un  aumento  dei  corpuscoli  rossi. 

Sono  assai  importanti  a  questo  riguardo  gli  studi  sull’influenza 
del  clima  di  montagna.  Da  molte  determinazioni  fatte  risulta,  come  ap¬ 
pare  dalla  tabella  seguente,  che  si  ha  un  aumento  degli  eritrociti  col- 
l 'aumentare  dell’ altitudine . 

Questa  questione  ha  grande  importanza,  perchè  si  è  pensato  che 
il  soggiorno  in  montagna  potesse  rappresentare  la  vera  cura  dell’anemia, 


Numero  dei  corpuscoli  rossi  per  nini.3 
5.700.000 
4.900.000 
5.500.000 
5.100.000 
4.100.000 
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©  ciò  si  è  creduto  per  molto  tempo.  Riportiamo  alcune  cifre  degli  allievi 
del  Mosso,  ricavate  dalle  osservazioni  fatte  sul  Monte  Rosa: 

7 


Variazioni  numeriche  dei  corpuscoli  rossi  a  seconda  dell’altitudine. 


t.  (  l  f 

Località 

Altitudine 

m. 

Numero  dei  corpuscoli  rossi  per  mm.3 
milioni 

Osserv.  l.a 

Osserv.  2.a 

Osserv.  3.“ 

Torino 

4,9 

5,1 

5,0 

Alagna 

o 

o 

r— i 

4,9 

5,6 

5,9 

<  Col  d’Olen 

2900 

6,1 

5,9 

6,8 

Capanna  Margherita 

4660 

7,7 

8,0 

7,0 

Ma  il  fatto  che  l’aumento  dei  corpuscoli  rossi,  per  il  passaggio 
in  luoghi  elevati  è  rapidissimo  (anche  nel  breve  periodo  di  un’ascensione 
in  pallone),  mise  subito  in  sospetto  gli  osservatori,  perchè  è  impossibile 
ammettere,  che  in  così  poco  tempo  gli  organi  emopoietici  possano 
entrare  in  tale  attività,  da  produrre  un  aumento  tanto  grande  di  eri¬ 
trociti. 

Alcuni  autori  spiegarono  questo  fenomeno  coll  Ammettere,  che  si 
tratti  di  un  aumento  relativo,  dovuto  cioè  all’ispessimento  del  sangue 
per  una  maggiore  evaporazione  d’acqua. 

Altri,  fra  i  quali  principalmente  C.  Foà,  sperimentarono  su  scim¬ 
mie,  conigli,  cani,  ecc.,  portati  nella  Capanna  Regina  Margherita. 
Il  Foà  raccolse  il  sangue  per  le  determinazioni  numeriche  dei  corpuscoli 
rossi  tanto  alla  periferia,  che  nei  grossi  vasi  nell’interno  degli  animali: 
egli  potè  così  vedere,  che  l’aumento  numerico  trova  vasi  soltanto  alla 
periferia.  Quindi  il  presunto  aumento  dipenderebbe  da  ineguale  distri¬ 
buzione  dei  corpuscoli  rossi,  dovuta  probabilmente  a  fenomeni  di 
vaso-dilatazione  e  di  stasi. 

Tuttavia  sembra  che  non  ci  sia  dubbio,  che  il  soggiorno  in  alta 
montagna,  aumenti  alquanto  il  numero  dei  corpuscoli  rossi.  Ciò  però 
non  per  effetto  immediato  delle  altitudini,  ma  perchè,  migliorando  tutte 
le  funzioni  del  ricambio,  si  ha  anche  un  maggiore  stimolo  all’attività 
emopoietica. 

Il  lungo  soggiorno  a  grandi  altitudini,  negli  individui  non  abi¬ 
tuati,  produce  invece  spesso  uno  stato  di  anemia,  chiamata  appunto 
anemia  da  montagna. 

Passiamo  adesso  alle  variazioni  nel  numero  dei  corpuscoli  rossi, 
che  hanno  un  carattere  patologico. 
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1.  Policitoemia.  —  Per  policitoemia  o  iperglobulia  si  intende  ram¬ 
mento  numerico  dei  corpuscoli  rossi. 

La  policitoemia  relativa  può  coincidere  col V oligoemia  secca  e  si  mani¬ 
festa  nei  casi  ricordati  nel  precedente  capitolo.  Inoltre  vi  può  essere 
una  policitoemia  apparente:  cioè,  come  già  si  è  accennato,  il  numero 
dei  corpuscoli  rossi  può  essere  aumentato  in  alcune  parti  del  corpo 
(specialmente  nella  rete  capillare  superficiale)  e  proprio  in  quelle  da  dove 
si  tolgono  i  campioni  di  sangue  per  la  determinazione.  Ciò  si  ha  nei 
disturbi  circolatori  locali  (stasi,  malattia  del  Raynaud)  o  generali  (Anzi 
cardiaci,  morbo  ceruleo,  stenosi  laringea,  ecc.). 

L’ iperglobulia  vera  o  assoluta  accompagna  la  pletora,  e  sulla  sua 
reale  entità  morbosa  si  possono  fare  le  stesse  riserve,  accennate  già 
per  riguardo  alla  pletora  medesima.  Secondo  il  Banti,  i  caratteri 
più  sicuri  dellnperglobulia  vera  sono:  la  costanza  deH’iperglobulia 
per  un  lungo  periodo  di  tempo  —  la  presenza  nel  sangue  di  globuli  rossi 
nucìeati  (aumentata  eritrocitopoiesi)  e  di  mielociti  (aumentata  funzione 
del  midollo  osseo)  —  resistenza  dell’iperglobulia  nel  sangue  arterioso 
—  l'esistenza  di  dati  che  attestino  una  diminuita  emocateresi  (aumentata 
resistenza  dei  globuli  rossi).  Fra  le  iperglobulie  vere  va  notata  una  forma 
clinica,  designata  con  il  nome  di  splenomegaglia  con  poliglobulia  e  cianosi, 
e  studiata  da  Bendu  e  Widal,  dal  Waquez,  dal  Banti,  ecc.  In  questa  emo¬ 
patia,  che  ha  un  decorso  cronico,  i  sintomi  principali  sono  a  carico  del 
sistema  circolatorio  e  della  milza,  mentre  il  numero  dei  globuli  rossi 
può  raggiungere  anche  la  cifra  di  12  milioni  per  mm.3.  L’eziologia  e  la 
patogenesi  di  questo  morbo  sono  ancora  ignorate. 

2.  Oligocitoemia.  —  Per  oligocitoemia  s’intende  una  diminuzione 
delia  quantità  dei  corpuscoli  rossi  del  sangue.  L’ oligocitoemia  assoluta 
è  in  generale  rivelata  da  una  diminuzione  delle  emazie  nell’unità  di  vo¬ 
lume  del  sangue.  Solo  nel  caso  di  una  rapida  idroemia  sierosa  si  potrebbe 
avere  diminuzione  relativa  dei  corpuscoli  rossi,  pur  non  essendo  alte¬ 
rata  la  quantità  totale  di  questi  elementi.  Le  cause  dell’oligocitoemia 
possono  essere  diverse.  Ad  esse  corrispondono  altrettanti  tipi  di  oligo¬ 
citoemia. 

botiamo  qui,  che  alle  oligocitoemie  si  dà,  in  modo  improprio, 
il  nome  più  comune  di  anemie. 

a)  Oligocitoemie  post-emorragiche.  —  11  meccanismo  patogenetico 
di  queste  forme  non  ha  bisogno  di  molti  schiarimenti.  Dopo  un’emor¬ 
ragia  abbondante  si  ha  uno  stato  di  anemia  acuta,  che  però  negli  indi¬ 
vidui  normali  è  rapidamente  riparata  e  compensata,  per  la  rigenerazione 
del  sangue.  Dopo  emorragie  ripetute,  nelle  cosidette  diatesi  emorragiche, 
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specialmente  quando  le  condizioni  igieniche  ed  alimentari  degli  infermi 
sono  scadenti,  si  hanno  stati  duraturi  di  anemia  cronica.  Con  ripetuti 
salassi  si  possono  provocare  nei  conigli  e  nei  cani  alterazioni  del  midollo 
osseo,  che  corrispondono  ad  un  esaurimento  della  sua  attività  eritro- 
blastica,  senza  che  nel  fegato  e  nella  milza  si  possano  osservare  focolai 
eritoblastici  compensatori  (Blumenthal  e  Morawitz). 

b)  Oligo  cito  ernie  per  diminuita  produzione  di  globuli  rossi.  —  Queste 
talvolta  dipendono  da  uno  stato  costituzionale  di  certi  individui,  nei 
quali  il  midollo  e  gli  altri  organi  emopoietici  si  trovano  in  uno  stato  di 
ipoplasia  ed  incapacità  di  produrre  la  quantità  necessaria  di  corpuscoli 
( anemie  ipoplastiche );  oppure  gli  organi  emopoietici,  sebbene  normal¬ 
mente  sviluppati,  sono  indeboliti  nella  loro  attività  funzionale,  per  de¬ 
perimento  dell’organismo,  dipendente  da  malattie  precedenti,  da  perdite 
eccessive  (allattamento  prolungato),  da  cattive  condizioni  di  vita,  ecc. 

c )  Oligocitoemia  per  esagarata  distruzione  dei  corpuscoli  rossi 
(anemia  emocat eretica).  —  Questa  può  avvenire  per  cause  tossiche, 
per  parassiti  e  per  la  produzione  di  emolisine. 

a)  I  veleni ,  che  possono  produrre  l’anemia  emoeateretica, 
sono  ora  esogeni,  ora  endogeni.  Per  riguardo  ai  primi  rimandiamo  il 
lettore  al  paragrafo  sull’emoZm.  I  secondi  si  formano  in  certe  malattie 
del  ricambio  e  specialmente  neH’uremia  e  nelle  autointossicazioni 
intestinali. 

Anche  le  tossine  bacteriche,  elaborate  dai  bacteri  vegetanti  nell’or- 
ganismo  animale,  hanno  assai  spesso  potere  emolitico.  Si  può  anzi  dire, 
che  in  quasi  tutte  le  malattie  infettive  vi  è  una  certa  esagerazione 
nella  distruzione  di  globuli  rossi.  Sperimentalmente  P anemia  prodotta 
per  mezzo  di  agenti  emolitici  decorre  con  reazione  ematoblastica 
(Mac  Nec). 

fi)  Fra  le  anemie  prodotte  da  parassiti  va  prima  di  tutto  ri¬ 
cordata  la  malaria,  in  cui  i  corpuscoli  rossi  vengono  direttamente  at¬ 
taccati  e  distrutti  dai  plasmodi;  vanno  poi  ricordate  le  anemie  da  tri¬ 
panosomi,  quali  si  presentano  nelle  malattie  ricordate  nel  voi.  I.  Poi  le 
anemie  profonde,  che  si  producono  per  opera  di  alcuni  vermi,  viventi 
nell’intestino,  quali  il  botriocephalus  latus  e  V anchylo stoma  duodenale. 
Anche  questi  vermi  probabilmente  agiscono  sui  corpuscoli  rossi  per 
mezzo  di  veleni  da  essi  prodotti;  ma,  mentre  quelli  prodotti  dall’anchi- 
lostoma  causano  un’anemia  semplice,  senza  megaloblasti  e  megalociti, 
i  veleni  del  botriocefalo  causano  invece  un’anemia  secondaria  del  tipo 
delle  perniciose. 

y)  Nel  terzo  gruppo  ricorderemo  le  distruzioni  globulari  che 
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avvengono  dopo  estese  ustioni  della  pelle  (Ponfìck-Wilms),  la  cosidetta 
imoglobinuria  parossistica,  la  malattia  del  Winkel  e  le  anemie  da  tumori.. 

d)  Una  trattazione  particolare  meriterebbe  la  cosidetta  anemia 
perniciosa  di  Biermer,  ma  noi  dobbiamo  limitarci  ad  eccennare  che  essa 
3  una  malattia  sistematica  dei  tessuti  ematogeni,  con  decorso  progres¬ 
sivo  e  quasi  sempre  mortale,  anatomicamente  caratterizzata  da  foco- 
ai  di  cellule  eritr  obi  astiche  primitive  non  solo  nel  midollo  osseo,  ma 
mche  nella  milza  e  nel  fegato.  L’eziologia  è  ignota.  Nel  sangue  circolante 
e  alterazioni  sono  principalmente  a  carico  dei  corpuscoli  rossi;  oltre 
ill’ipoglobulia,  sempre  notevole,  e  ai  fenomeni  degenerativi  delle  ema¬ 
zie  due  dati  hanno  un  grande  valore  diagnostico  in  questa  malattia, 
3  cioè:  il  valore  globulare  aumentato  (1,2-1, 7)  e  la  presenza  di  corpuscoli, 
[•ossi  nucleati  di  tipo  embrionario  e  giganteschi. 

e)  Clorosi.  —  Infine  ricordiamo  questa  forma  di  oligocitoemia,  di 
sui  il  meccanismo  patogene tico  è  pure  sconosciuto.  In  essa,  sulla  dimi¬ 
nuzione  numerica  dei  corpuscoli  rossi,  predomina  la  diminuzione 
lelPemoglobina.  È  una  malattia  frequentissima,  e  quasi  esclusivamente 

fi  presenta  nelle  giovanette,  all’epoca  della  pubertà,  o  poco  dopo. 

•*>  \ 

Molte  teorie  furono  avanzate  per  riguardo  alla  patogenesi  della, 
clorosi.  Recentemente  Naegeli  ha  messo  in  rapporto  questa  malattia 
con  disturbi  degli  organi  a  secrezione  interna.  Secondo  questo  autore, 
anemie  di  genesi  endocrina  sarebbero  anche  quelle  legate  a  stati  di  gra¬ 
vidanza,  quelle  che  si  osservano  nel  morbo  di  Addison,  nell’osteoma- 
[acia,  nell’ipotireosi,  nella  miotonia  atrofica. 

Le  oligocitoemie  si  dividono  anche  in  idiopatiche  e  secondarie 
ed  in  semplici  e  perniciose.  Queste  ultime  si  distinguono  per  la  loro  spe¬ 
ciale  gravità  e  per  la  rapidità  del  loro  decorso,  che  può  essere  talvolta 
di  poche  settimane,  o  giorni.  In  queste  l’ipoglobulia  è  pronunziatissima, 
e  il  numero  corpuscoli  rossi  può  scendere  fino  alle  cifre  di  300.000 
e  200.000  per  mm.3. 

■aSiy  .......  ,  .,  . 

III.  —  Alterazioni  morfologiche  e  microchimiche  dei  globuli  rossi 

1.  Alterazioni  di  volume.  —  Il  volume  dei  corpuscoli  rossi  non  varia 
che  pochissimo  nell’in  divi  duo  normale.  Il  loro  diametro  oscilla  tra  7,10 
e  7,15  ju. 

Durante  molte  malattie  si  trovano  anche  corpuscoli  di  varia  gran¬ 
dezza:  a  questo  fatto  si  dà  il  nome  di  anisocitosi. 

In  alcune  intossicazioni,  nelle  ustioni  estese,  nelle  gravi  anemie,. 
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nell’inanizione,  nelle  setticemie,  in  alcune  affezioni  del  fegato,  si  tro¬ 
vano  frequentemente  piccoli  eritrociti  detti  microciti  (globulés  nains 


Fig.  4L  —  Eritrociti  dell’uomo,  poi-  Fig.  42.  —  Megalocita  e  microcita  del- 
chilodti  (ingrandimento  850  d.).  l’uomo.  Un  eritrocita  colorato  con  bleu 

di  metilene  presenta  la  degenerazione 
granulare  (ingrand.  circa  850  d.). 

di  Hayem),  con  un  diametro  di  2-3  fi  e  ben  conservati  per  forma  e  per 
colore  (fig.  42). 

In  altre  condizioni  patologiche  si  trovano  nel  sangue  dei  macrociti 


Fig.  43.  —  Alterazioni  del  sangue  nell’anemia  perniciosa  progressiva.  Preparato  di 
sangue,  con  doppia  colorazione  (eosina  e  bleu  di  metilene).  Alcuni  eritrociti  pre¬ 
sentano  i  caratteri  dei  poichilociti ’,  altri  sono  di  volume  superiore  alla  norma 
( megalociti ).  Eritrociti  nucleat  ,  con  nucleo  intensamente  tinto  in  bleu.  Leucociti 
eosinofili  polinucleati. 


{ megalociti )  (fig.  42),  cioè  corpuscoli  con  un  diametro  di  9,5  fino  16  fi 
(Hayem),  e  in  tal  numero  da  costituire  una  macrocitemia.  Ciò  si  può 
osservare  nell’anemia  perniciosa,  nell’avvelenamento  saturnino,  nella 
malaria  ed  in  altre  oligoemie. 

Il  chinino,  l’alcool,  l’ossigeno,  l’acido  prussico  possono,  secondo  al¬ 
cuni.  determinare  un  aumento  nel  volume  degli  eritrociti. 
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Queste  due  forme  di  corpuscoli  rossi  —  microciti  e  macrociti  —  si 
trovano  sovente  assieme  nello  stesso  sangue:  ma  per  ora  non  è  conosciuta 
a  cagione  di  queste  alterazioni,  nè  pare  che  sia  patognomonica  per  deter¬ 
minati  processi  morbosi  del  sangue  (Hayem,  Gilbert). 

2.  Alterazioni  di  forma.  —  Gli  studi  sulle  alterazioni  morfologiche 
iei  globuli  rossi  sono  numerosi,  poiché  esse  si  riscontrano  in  molte  ma¬ 
lattie,  come  nell’anemia  perniciosa,  nella  clorosi,  nella  leucemia,  nella 
degenerazione  amiloide  dei  vasi,  nelle  cachessie,  ece.,  ma  si  deve  conve¬ 
nire,  che  queste  alterazioni  non  hanno  nulla  di  caratteristico  e  di  spe¬ 
cifico. 

Gli  eritrociti  assumono  vari  aspetti:  poliedrici,  a  forma  di  biscotto, 
di  mela,  di  rene,  di  fuso,  e  tali  deformazioni  si  comprendono  sotto  il 
nome  di  poichilocitosi  (fìg.  41,  43). 

Secondo  alcuni  (Maragliano,  Castellino  ed  altri)  i  poichilociti 
sono  elementi  in  necrosi,  degenerati,  mentre  altri  ammettono  che, 

t 

almeno  i  piccoli  poichilociti,  rappresentino  forme  di  eritrociti  in  fram¬ 
mentazione  (Ehrlich). 

La  vera  poichilocitosi ,  come  si  osserva  nell’uomo  in  condizioni  mor¬ 
bose  del  sistema  emopoietico,  non  si  può  riprodurre  sperimentalmente, 
mentre,  mediante  alcuni  veleni,  si  può  determinare  qualche  variazione 
nella  forma  degli  eritrociti,  spesso  accompagnata  da  alterazioni  di 
struttura. 

Non  bisogna  dimenticare  che  molte  alterazioni  di  forma,  che  si  os¬ 
servano  al  microscopio,  non  sono  altro  che  prodotti  artificiali,  dovuti 
alla  diminuita  resistenza  dei  corpuscoli  rossi  di  fronte  all’azione  di  agenti 
esterni. 

3.  Alterazioni  cromatiche.  —  a)  Diminuita  colorabilità.  —  Anche  in 
condizioni  normali,  ma  assai  più  in  certe  malattie  del  sangue  (clorosi, 
anemia  perniciosa),  la  colorabilità  di  alcuni  o  di  molti  corpuscoli  rossi 
si  riduce  ad  una  sottile  zona  periferica,  mentre  la  parte  centrale  si  vede 
al  tutto  incolora.  Secondo  alcuni  ciò  dipende  da  parziale  perdita  di  emo¬ 
globina. 

b)  Aumentata  colorabilità.  —  In  condizioni  patologiche,  e  spe¬ 
cialmente  in  casi  di  anemia  perniciosa,  le  emazie  possono  assumere 
una  colorazione  assai  più  intensa  del  normale  verso  i  colori  acidi.  In 
questi  casi  anche  il  valore  globulare  (vedi  pag.  373)  è  aumentato  e  da  esso 
si  crede  che  dipenda  la  maggiore  intensità  di  colorazione. 

c)  Policr ornato filia.  —  I  corpuscoli  rossi  sono  in  generale  acido- 
fili,  cioè  fissano  i  colori  acidi,  quali  l’eosina,  la  fucsina  acida,  l’arancio. 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  II.  —  24. 


370 


PARTE  IV.  -  CAPITOLO  NONO 


In  condizioni  patologiche  si  comportano  in  modo  diverso  rispetto 
alle  sostanze  coloranti. 

In  alcuni  casi  varia  il  tono  della  colorazione,  oppure  i  corpuscoli 
rossi  assumono,  in  una  miscela  formata  da  un  colore  acido  e  da  uno 
basico,  non  già  il  colore  della  sostanza  di  tinzione  acida,  ma  un  colore 
misto,  oppure  si  presentano  colorati  a  mosaico.  A  questo  fatto  si  dà  il 
nome  di  policromato filia. 

Per  mettere  in  evidenza  queste  anomalie  di  colorabilità  si  usano 
i  metodi  di  Giemsa  o  di  May-Griinwald  e  allora  i  corpuscoli  policroma- 
tofìli  assumono  una  colorazione  mista  rosa  e  bleu,  o  il  metodo  di  Pappen- 
heim  (verde  di  metile  e  pironina),  che  dà  ai  corpuscoli  policromatofìli 
un  colorito  grigio  e  rosso. 

Secondo  molti  autori,  la  policromatofìlia  rappresenterebbe  sempre 
uno  stato  di  degenerazione  dei  corpuscoli  rossi,  o  una  alterazione  ne¬ 
crotica  deiremoglobina  (Ehrlich),  o  un’incapacità  di  fissare  l’ossigeno 
(Shering),  e  questo  spiegherebbe  come  tale  fenomeno  si  riscontri  in  al¬ 
cune  emopatie  e  in  certe  malattie  del  ricambio  (diabete).  D’altra  parte, 
al  giorno  d’oggi,  si  propende  ad  ammettere  che  la  policromatofìlia  sia 
una  proprietà  dei  corpuscoli  rossi  giovani  (Askanzy,  Pappenheim), 
poiché  infatti  si  riscontra  nel  sangue  embrionario  ed  in  tutti  i  casi, 
in  cui  vi  è  rigenerazione  del  sangue.  Alcuni  credono  che  tale  alterazione 
cromatica  dipenda  da  residui  di  sostanza  nucleare  (Schmidt). 

d)  Basofilia  e  granulazioni  basofile.  —  In  alcune  forme  d’anemia 
grave  e  specialmente  nell’anemia  perniciosa  progressiva,  si  riscontrano 
corpuscoli  rossi,  che  si  tingono  uniformemente  con  i  colori  basici. 

Assai  più  di  frequente  si  vedono  in  alcuni  corpuscoli  rossi  le  gra¬ 
nulazioni  basofile ,  cioè  dei  granuli  più  o  meno  grossi  e  numerosi,  che 
si  tingono  specialmente  con  le  sostanze  coloranti  del  gruppo  della 
tionina. 

Il  Grawitz  e  molti  altri  ematologi  (Lazarus,  Ehrlich,  ecc.)  conside¬ 
rano  questo  fatto  come  un  segno  di  degenerazione,  e  tale  anomalia 
infatti  si  riscontra  nelle  anemie  da  saturnismo,  nelle  cachessie  e  in 
altre  gravi  emopatie  d’origine  tossica:  si  può  riprodurre  sperimental¬ 
mente,  avvelenando  un  animale  con  le  fenilidrazina  (Hein). 

Ma,  come  per  la  policromatofìlia,  così  anche  per  queste  granulazioni 
si  propende  a  credere,  che  esse  siano  l’espressione  d’una  non  completa 
maturità  dei  corpuscoli  rossi  e  che  perciò  si  trovino  nel  sangue  embrio¬ 
nale,  negli  stati  di  rigenerazione  del  sangue  e  in  quelle  condizioni  morbose 
del  sangue,  che  rendono  necessaria  una  continua  neoformazione  di  eri¬ 
trociti.  Anche  per  queste  granulazioni  si  è  ammessa  un’origine  nucleare 
e  il  Ferrata  crede  che  siano  costituite  da  paracromatina. 
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e)  Cianofilia  ed  eritrofilia.  —  Colorando  a  fresco  il  sangue  con  bleu 
Li  metilene  (Poggi)  o  con  rosso  neutro  (Foà  e  Cesaris-Demel),  si  riscon- 
rano  di  frequente  corpuscoli,  che  si  tingono  intieramente  con  questi 
ni  ori,  o  che  presentano  piccoli  granuli,  pure  colorati  in  bleu  o  in  rosso, 
^nche  questi  elementi  vanno  considerati  come  corpuscoli  giovani; 
piando  sovrabbondano,  sono  indizio  di  una  esagerata  attività  emopoie- 
ica  del  midollo  osseo. 

/)  Corpi  di  Jolly  e  di  Cabot.  —  Si  tratta  assai  probabilmente  di 
•esidui  di  nuclei,  che  si  trovano  in  corpuscoli  giovani  ed  immaturi. 
[  corpi  di  Jolly  sono  rotondi,  in  numero  di  2  o  3  nello  stesso  corpuscolo 
>  presentano  le  reazioni  coloranti  della  cromatina  nucleare.  I  corpi 
li  Cabot  hanno  forma  anulare  e,  secondo  alcuni,  sono  da  considerarsi 
3ome  i  residui  della  membrana  del  nucleo.  Si  riscontrano  in  molte  emo¬ 
patie,  ma  specialmente  neH’anemia  perniciosa  progressiva,  nelPanemia 
pseudoleucemia  dei  bambini  e  in  altre  forme  d’anemia  acuta. 

Più  dei  primi,  questi  corpi  avrebbero  un  significato  patologico 
5d  indicherebbero  uno  stato  di  rigenerazione  anormale  del  sangue. 

> 

IV.  —  Permanenza  del  nucleo  negli  eritrociti. 

In  varie  condizioni  patologiche  del  sangue  nell’uomo  si  riscontrano 
corpuscoli  rossi  nucleati,  eritoblasti  o  eritrocariociti.  Questi  si  distin¬ 
guono  in  normoblasti  e  megaloblasti. 

I  primi  hanno  un  volume  eguale  o  poco  superiore  a  quello  degli 
eritrociti  normali  e,  secondo  la  colorabilità  del  loro  protoplasma,  si 
dividono  in: 

eritroblasti  basofili  o  proeritroblasti  (Ferrata)  senza  o  con  scarso 
contenuto  emoglobinico; 

eritroblasti  policromatofili  con  maggior  contenuto  emoglobinico 
e  con  nucleo  già  modificato; 

eritroblasti  ortocromatici ,  di  cui  il  protoplasma  si  colora  come  quello 
degli  eritrociti  normali,  mentre  il  nucleo  tende  a  divenire  picnotico. 

I  megaloblasti  sono  assai  più  voluminosi  e  il  loro  contorno  può 
essere  irregolare  e  sfrangiato.  Il  citoplasma  di  essi  si  può  colorare 
variamente  a  seconda  del  contenuto  emoglobinico.  Somigliano  assai 
agli  eritroblasti  fìssi  del  midollo  osseo  (fig.  44  e  45). 

Tanto  i  normoblasti  che  i  megaloblasti  circolanti  col  sangue  si 
possono  trovare  in  attività  cariocinetica  e  specialmente  ciò  accade 
nell’ anemia  perniciosa  e  nella  leucemia  acuta.  Queste  forme  carioci- 
netiche  sono  spesso  atipiche  e  multipolari. 
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Tutti  gli  autori,  che  si  sono  occupati  di  corpuscoli  rossi  nucleati 
(Erhlich,  Pappenheim,  Maximow),  concordano' nell ’ammettere,  che  si 


Fig.  44.  —  Eritroblasti  del  midollo  osseo  dell’uomo:  sono  colorati  col  liquido  delle 
Ziemann.  Un  normoblasta  {ni)  presenta  i  caratteri  della  cariocinesi,  altri  nonno 
blasti  hanno  il  nucleo  intensamente  colorato  (ni);  il  megaloblasta  (m)  ha  i] 
nucleo  ricco  di  sostanza  colorante  (ingrand.  800  d.). 


tratti  di  cellule  immature,  che  si  distaccano  dal  midollo  delle  ossa3 
sotto  gli  stimoli  d’una  emopoiesi  affrettata. 

È  perciò  che  si  riscontrano  in  tutti  i  casi  in  cui, JV  per  perdite  san- 


Fig.  45.  - —  Eritroblasti  del  midollo  osseo  dell’uomo,  colorati  col  bleu  di  metilene. 
Le  cellule  più  piccole  ( normoblasti )  presentano  un  nucleo  più  intensamente  co¬ 
lorato  di  quello  delle  cellule  più  grandi  ( megaloblasti )  (ingr.  circa  800  d.).  Nei 
megaloblasti  vi  è  la  polier ornato filia. 


guigne  o  per  malattie  distruttive  dei  corpuscoli  rossi,  vi  è  bisogno  d’una 
continuata  e  celere  rigenerazione  del  sangue.  I  megaloblasti  hanno  uri 
significato  più  nettamente  patologico  e  si  trovano  di  frequente  dopo 
le  intossicazioni  con  veleni  emolitici,  nell’anemia  perniciosa  progres¬ 
siva,  nella  leucemia,  nelPanemia  da  botriocefalo,  nella  cachessia  cance- 
rigna,  ecc.  Spesso  il  reperto  ematologico  dei  megaloblasti  si  accompa¬ 
gna  con  gravi  alterazioni  del  midollo  osseo. 


PATOLOGIA  DEI  COBPUSCOLI  BOSSI 


373 


Y.  —  Alterazioni  del  contenuto  emoglobinico 

DEI  CORPUSCOLI  ROSSI. 

L’ emoglobina  è  il  componente  più  importante  degli  eritrociti,  i 
quali  ad  essa  debbono  la  loro  funzione  specifica.  Interessa  dunque  al 
medico  di  determinare  con  sufficiente  esattezza  la  quantità  di  emoglo¬ 
bina  contenuta  nel  sangue.  Ciò  si  ottiene  con  vari  metodi,  di  cui  i  più 
semplici  si  fondano  sull’uso  di  apparecchi  colorimetrici.  Fra  essi  il  più 
usato  per  gli  scopi  clinici  è  1  ’ emoglobinometro  del  Fleischl,  il  quale  dà 
cifre  relative  al  contenuto  emoglobinico  del  sangue,  ponendo  =  100 
il  contenuto  emoglobinico  del  sangue  normale. 

Con  altri  metodi  si  può  poi  dosare  direttamente  la  quantità  di  emo¬ 
globina  nel  sangue  e  si  è  trovato  da  molti  sperimentatori,  che,  in  condi¬ 
zioni  fisiologiche,  questa  sostanza  rappresenta  circa  il  14  %  del  peso 
totale  del  sangue. 

In  diverse  condizioni  può  però  variare  questa  cifra,  con  la 
quantità  e  col  genere  dell’alimentazione  e  specialmente  con  l’età.  Nei 
lattanti  il  contenuto  emoglobinico  del  sangue  è  piuttosto  basso;  sale  su¬ 
bito  alla  cifra  normale  del  14  %  quando  il  nutrimento  comincia  a 
divenire  misto,  e  sorpassa  anche  questa  quota  (fino  al  15  %),  durante 
raccrescimento:  nei  vecchi  scende  anche  al  disotto  del  13  %. 

La  diminuzione  patologica  dell’emoglobina  si  indica  col  nome  di 
ipoemoglobinemia  o  oligocromoemia.  Questo  stato  si  ha,  come  è  facile 
comprendere,  in  tutte  le  anemie  per  qualsiasi  cagione  prodotte. 

Sull’aumento  dell’emoglobina  nel  sangue  ( iperemoglobinemia )  si 
hanno  poche  ed  incomplete  osservazioni;  tuttavia  alcuni  affermano, 
che  questo  stato  si  produca  per  eccesso  di  nutrizione  nei  polisareici  e 
anche  in  certe  malattie  di  cuore. 

Oltre  chela  determinazione  della  quantità  di  emoglobina  nell’unità 
di  volume  del  sangue,  interessa  al  medico  di  conoscere  la  quantità  di 
emoglobina,  contenuta  in  un  corpuscolo  rosso.  Ciò  si  ottiene  facilmente, 
facendo  nello  stesso  tempo  una  determinazione  emoglobinimetrica  e  il 
conteggio  dei  corpuscoli  rossi;  basta  allora  dividere  la  cifra,  che  rappre¬ 
senta  la  quantità  di  emoglobina  contenuta  in  1  rum.3  di  sangue,  per  il 
numero  di  corpuscoli  rossi,  pure  contenuti  in  1  mm.3  di  sangue.  A 
questo  rapporto  si  dà  il  nome  di  valore  globulare.  Esso  ci  indica  lo  stato 
dei  corpuscoli  rossi  e  la  loro  maggiore  o  minore  capacità  di  compiere 
la  funzione  specifica,  a  cui  son  deputati. 

Nelle  anemie  assai  spesso  il  valore  globulare  è  diminuito  e  special- 
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mente  nella  clorosi;  è  aumentato  invece  nell’anemia  perniciosa  del  Bier- 
mer  (Hayem,  Laache)  e  ciò  si  può  forse  interpretare  come  un  tentativo 
di  compensazione  dell’organismo,  il  quale,  nell’estrema  scarsezza  nume¬ 
rica  di  globuli  rossi,  produrrebbe .  questi  con  un  maggiore  contenuto 
di  sostanza  funzionante. 

Nei  tempi  addietro  si  è  sempre  ritenuto,  che  l’assorbimento  del¬ 
l’ossigeno  per  parte  dell’emoglobina  fosse  sempre  costante  e  dipendente 
solo  dalla  pressione  parziale  di  questo  gas  sul  sangue  stesso.  Ma  recenti 
ricerche  di  Bohr,  confermate  dai  risultati  sperimentali  d’altri,  farebbero 
credere  che  l’emoglobina  non  sia  una  sostanza  di  costituzione  costante, 
e  che  le  sue  variazioni  importino  una  differente  capacità  d’assorbi¬ 
mento  verso  l’ossigeno. 

Il  sangue  umano  normale  contiene  16-20  volumi  per  cento  di  Oa. 
Nelle  anemie  diminuisce  questa  quantità,  ma  non  corrispondentemente 
al  minor  contenuto  emoglobinico:  si  trovarono  anzi  volumi  d’ossigeno 
assorbito  maggiori  del  20  %  sulle  quote  che  spetterebbero  alla  quantità 
deH’emoglobina.  Sembrerebbe  che  vi  fosse  in  ciò  un  meccanismo  di 
compensazione,  nel  senso,  che,  col  diminuire  dell’emoglobina,  si  ac¬ 
cresca  il  suo  potere  assorbente  per  l’ossigeno. 

Può  essere  però  che  queste  variazioni  del  potere  assorbente  dell’e¬ 
moglobina  non  dipendano  da  modificazioni  della  sua  costituzione 
chimica,  ma  da  altre  condizioni  fisico-chimiche,  che,  come  è  stato  dimo¬ 
strato  in  vitro ,  sono  capaci  di  modificare  la  curva  di  dissociazione  della 
ossiemoglobina,  tali  per  es.,  le  variazioni  qualitative  e  quantitive 
del  contenuto  in  sali  degli  eritrociti. 

Secondo  alcuni  autori  il  contenuto  in  ferro  dell’emoglobina  (che 
in  condizioni  normali  corrisponde  al  0,42  %)  non  è  costante.  Davis  nei 
cani  resi  anemici  per  una  nutrizione  priva  di  ferro,  trovò  che  nel  sangue 
il  contenuto  in  ferro  era  minore  della  quantità  calcolata,  secondo  i  rap¬ 
porti  normali,  per  l’emoglobina  risultante  da  determinazioni  dirette.  Lo 
stesso  si  è  trovato  nella  clorosi  e  quindi  si  è  ammesso  l’esistenza  d’una 
emoglobina  meno  ricca  di  ferro,  e  Freund  e  Schiller  nei  clorotici  trova¬ 
rono  una  sostanza  diversa  dall’emoglobina  per  il  suo  contenuto  in  ferro, 
e  la  chiamarono  ematinogeno. 

Sembra  anche  che  l’emoglobina  più  giovane  abbia  un  potere  co¬ 
lorante  minore,  dimodoché  in  questi  casi  i  metodi  colorimetrici  dànno 
cifre  inferiori  al  reale  contenuto  emoglobinico.  Ciò  è  palese  nei  casi, 
in  cui  vi  è  rapida  rigenerazione  del  sangue  (anemie  postemorragiche). 

In  ogni  caso  risulta  chiaramente  da  molte  determinazioni,  che,  in 
varie  condizioni  morbose,  i  valori  emoglobinimetrici  e  ferrimetrici  del 
sangue  non  si  corrispondono  (Bohr,  Bard). 


PATOLOGIA  DEI  CORPUSCOLI  ROSSI 


375 


La  rapidità  con  cui  l’emoglobina  perde  l’ossigeno,  quando  è  in  con¬ 
tatto  con  i  tessuti  (riduzione  dell’ emoglobina)  può  pure  variare  in  condi¬ 
zioni  morbose.  Henocqne  e  i  suoi  allievi  trovarono  questa  velocità  di 
riduzione  diminuita  in  certe  malattie  nervose,  nelle  paralisi  cerebrali, 
nella  polisarcia,  e  aumentata  nei  processi  acuti  infettivi  e  nel  diabete. 

Per  terminare  queste  brevi  nozioni  sull’emoglobina  dobbiamo  dir 
qualche  cosa  delle  modificazioni  a  cui  essa  va  incontro,  specialmente 
negli  avvelenamenti. 

La  carbossiemoglobina  è  il  prodotto  della  combinazione  di  CO  con 
l’emoglobina.  Questa  combinazione  è  più  stabile  di  quella  con  l’ossi¬ 
geno,  onde  la  carbossiemoglobina  non  è  più  capace  di  trasportare  02. 

Ciò  è  la  ragione  dell’azione  tossica  dell’ossido  di  carbonio.  La  car¬ 
bossiemoglobina  si  riconosce  per  il  suo  colorito  rosso-ciliegia  e  perchè 
le  strie  spettroscopiche,  che  la  caratterizzano  (due  strie  fra  le  linee  D 
ed  E,  ma  più  ravvicinate  di  quelle  dell’ossiemoglobina),  non  si 
modificano  per  azione  di  riducenti. 

La  metaemoglobina  è  il  prodotto  di  una  ossidazione  più  profonda 
e  stabile  dell’emoglobina,  la  quale  non  può  così  supplire  alla  sua  fun¬ 
zione  respiratoria,  inquantochè  non  è  più  capace  di  cedere  l’ossigeno. 
Si  forma  per  azione  di  sostanze  ossidanti,  quali  i  clorati,  i  nitrati,  i  per¬ 
manganati,  certi  derivati  dell’anilina,  ecc.  La  metaemoglobina  conferi¬ 
sce  al  sangue  un  colorito  bruno,  mentre  il  suo  spettro  acquista  una  nuova 
stria  fra  le  linee  C  e  D  . 

L '  ematep  or  firma,  Yematoidina  o  emosiderina ,  l’ ematina  e  Vernina 
sono  altri  derivati,  che  hanno  sempre  il  carattere  di  pigmenti,  e  si  pro¬ 
ducono  in  molti  processi  patologici  per  decomposizione  dell’emoglobina. 

Si  riconoscono  per  il  loro  comportarsi  allo  spettroscopio  e  per  il 
modo  con  cui  cristallizzano.  Si  trovano  negli  escreti,  e  in  vari  prodotti 
patologici,  nei  focolai  emorragici,  come  conseguenza  della  decomposi¬ 
zione  del  sangue.  L’ematoporfìrina  fu  trovata  nell’orma  in  certi  casi  di 
avvelenamento  per  piombo  o  per  solfonale  (Sobernheim)  e  in  certe  ma¬ 
lattie  del  fegato. 


YI.  —  La  resistenza  degli  eritrociti. 

Gli  eritrociti  oppongono  una  varia  resistenza  alV azione  degli  agenti 
esterni ,  e  specialmente  alle  variazioni  della  pressione  osmotica  dell’am¬ 
biente,  in  cui  si  trovano. 

L’ emoglobina  è  legata  al  protoplasma  dei  corpuscoli  rossi  in  un  modo 


376 


PARTE  IV. 


CAPITOLO  NONO 


relativamente  stabile  tantoché  essa,  in  condizioni  fisiologiche,  non  si 
diffonde  nel  plasma.  Se  però  la  pressione  osmotica  del  liquido,  in  cui 
si  trovano  i  corpuscoli  rossi,  diminuisce,  si  ha  l’uscita  deiremoglobina 
da  queste  cellule. 

Ponendo  corpuscoli  rossi  della  stessa  specie  in  soluzioni  di  varia 
concentrazione,  si  può  determinare  la  soluzione  di  minima  concentra¬ 
zione,  nella  quale  non  avviene  la  diffusione  dell’emoglobina  e  questa  con¬ 
centrazione  dà  una  certa  misura  della  resistenza  dei  corpuscoli  rossi, 
in  quanto  che  più  i  corpuscoli  rossi  sono  resistenti,  meno  facilmente 
si  deformano  e  lasciano  sfuggire  l’emoglobina  per  la  diminuzione  della 
pressione  esmotica  dell’ambiente,  in  cui  essi  si  trovano. 

Negli  esami  comparativi  del  sangue  si  debbono  usare  le  soluzioni 
del  medesimo  sale,  poiché  i  differenti  sali  si  comportano  diversamente 
di  fronte  agli  eritrociti.  È  parimenti  ben  diversa  l’azione  che  manife¬ 
stano  le  soluzioni  sui  corpuscoli  rossi  delle  varie  specie  animali. 
Per  l’esame  delle  resistenza  degli  eritrociti  umani  verso  agenti  esterni,  vi 
sono  parecchi  metodi  di  ricerca  (Landois,  Hamburger,  Lacker,  Mara- 
gliano);  in  ogni  modo  si  usa  calcolare  la  resistenza  globulare  come 
l’inverso  della  minima  concentrazione  %  di  Na  Cl,  in  cui  i  globuli  rossi 
non  lasciano  sfuggire  emoglobina.  Si  sono  sosì  ottenute  le  seguenti  cifre: 


Uomo  normale . 

.  2,34 

Rebierre 

2,28 

Hambu  rger  -  Va  q  uez 

Ittero  . 

_ _  3,40 

Vaquvz 

3,15 

» 

4,17 

» 

Difterite . 

.  2,50 

Paris  e  Salomon 

2,34 

»  » 

Porpora  emorr . 

.  3,34 

»  * 

3,12 

»  » 

Clorosi  . 

.....  2,00 

Chamel 

Emorragia  . . 

.  2,08 

» 

Cancro . 

.  1,95 

Lang 

2,31 

Lambry 

Lo  stesso  aumento  della  resistenza  globulare,  segnato  nella  tabella 
per  l’ittero,  si  può  ottenere,  iniettando  in  un  animale  sali  biliari  o 
meglio  acidi  biliari.  Non  si  comprende  perchè  questi,  mentre  sono  emo¬ 
litici,  aumentino  la  resistenza  globulare.  Secondo  alcuni  ciò  sarebbe 
dovuto  al  fatto,  che  i  sali  e  gli  acidi  biliari  distruggono  i  globuli  rossi 
più  deboli,  rimanendo  integri  i  più  forti,  quelli  cioè  dotati  di  una  mag¬ 
giore  resistenza.  Anche  la  colesterina  fa  aumentare  la  resistenza  dei  cor¬ 
puscoli  rossi. 

Del  resto  tutte  le  sostanze,  che  sono  capaci  di  danneggiare  o  di  di- 
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struggere  i  corpuscoli  rossi,  abbassano  anche  la  resistenza  eli  questi. 
Così  fanno  i  sieri  emolitici,  i  veleni  che  ricorderemo  nel  seguente  paragrafo 
e  specialmente  le  tossine  bacteriche. 


VII.  —  Emolisi. 

Per  emolisi  si  intende  la  liberazione  dell’emoglobina  dallo  stroma 
degli  eritrociti.  Per  intendere  questo  fenomeno  è  necessario  farsi  un’idea 
sul  modo  con  cui  l’emoglobina  è  contenuta  nei  corpuscoli  rossi.  Ora  su 
questo  vi  sono  diverse  vedute. 

Secondo  la  maggioranza  degli  autori  i  corpuscoli  rossi  sono  costi¬ 
tuiti  da  uno  stroma  di  globina,  fatto  come  una  spugna  che  si  imbeve  del 
pigmento  ematico  disciolto.  All’esterno  vi  sarebbe  una  membranella 
impermeabile  all’emoglobina.  L’emolisi  consisterebbe  nel  divenir  per¬ 
meabile  o  nel  rompersi  di  questa  membrana. 

Ma  si  è  osservato  che  in  certi  casi  si  possono  frammentare  i  corpu¬ 
scoli  rossi,  senza  che  per  questo  si  separi  l’emoglobina,  poiché  i  singoli 
frammenti  conservano  la  loro  colorazione  caratteristica.  In  base  a 
questa  considerazione  e  ad  altre  che  per  brevità  omettiamo,  si  usa  anche 
considerare  il  corpuscolo  rosso  come  un  gel  complesso,  in  cui  la  solubilità, 
dell’emoglobina  è  maggiore  che  nell’acqua.  Gli  agenti  emolitici,  alte¬ 
rando  il  gel,  scinderebbero  il  legame  fisico-chimico  tra  stroma  ed  emo¬ 
globina  la  quale  si  troverebbe  ora  in  stato  di  soprasaturazione.  Secondo  il 

K  ■  .  \ 

Mathe ws  infatti  in  certi  casi,  per  agenti  emolitici,  l’emoglobina,  liberan¬ 
dosi  dallo  stroma,  cristallizza  subito,  pur  entro  il  corpuscolo  rosso. 
Sembra  che  il  gel  che  trattiene  così  l’emoglobina,  sia  un  complesso 
lipoproteico  (fosfolipina  e  globina). 

Nelle  condizioni  abituali,  quando  vi  è  emolisi,  l’emoglobina  si 
scioglie  e  tinge  con  un  color  rosso  limpido  più  o  meno  intenso  il  li¬ 
quido  in  cui  si  trovavano  i  corpuscoli  rossi,  mentre  di  essi  non  restano 
che  stronfi  incolori  od  ombre.  Quando  l’agente  emolitico  ha  forte 
azione  distruttiva  anche  gli  stromi  scompaiono. 

Il  sangue,  in  cui  è  avvenuta  l’emolisi,  assume  un  colore  assai 
simile  alla  lacca  e  perciò  chiamasi  anche  sangue  laccato. 

La  questione  dell’emolisi  ha  una  grande  importanza,  poiché  1  emo¬ 
globina  compie  la  sua  funzione  solo  se  è  contenuta  nei  corpuscoli 
rossi,  mentre,  se  trovasi  diffusa  nel  plasma,  essa  non  è  più  capace 
di  fissare  l’ossigeno  così  necessario  alla  vita  delle  cellule  e  dei  tessuti. 
Infatti  è  impossibile  mantenere  in  vita  un  animale,  in  cui  si  sia  stato 
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sostituito  il  sangue  con  una  soluzióne  di  emoglobina  per  quantità  pari 
a  quella  contenuta  nei  suoi  corpuscoli  rossi. 

L’emoglobina,  sciolta  nel  plasma,  ha  anche  azione  tossica,  e  tende 
subito  ad  uscire  peri  reni:  quindi,  come  conseguenza  di  avvenuta  emolisi, 
vi  è  sempre  emoglobìnuria  (vedi  il  cap.  I  della  parte  VII  di  questo  voi.). 

L’emolisi  si  può  studiare  in  vitro ,  ma  avviene  in  egual  modo  nel 
sangue  circolante. 

Vi  sono  agenti  emolitici  fìsici  e  chimici. 

Fra  gli  agenti  fìsici  ricorderemo: 

1. °  L’ipotonia  dell’ambiente  in  cui  i  corpuscoli  rossi  si  trovano. 

2. °  Il  riscaldamento  a  circa  60°. 

3. °  Il  congelamento  seguito  da  rapido  disgelo. 

4. °  Le  scariche  di  una  bottiglia  di  Leida  o  d’un  condensatore. 

Gli  agenti  chimici  sono  moltissimi  e  si  possono  così  raggruppare: 

a)  Sostanze  chimiche  inorganiche.  —  Acidi  e  basi  anche  diluiti, 
silicati,  idrogeno  solforato,  clorato  potassico,  ecc. 

h)  Sostanze  chimiche  organiche.  —  Acido  pirogallico,  nitroben- 
zolo,  derivati  dall’anilina,  della  piridina  e  della  chinina. 

c)  Glicosidi.  —  Solanina,  saponina,  digitalina,  ciclamina. 

d)  Tossoalbumine  vegetali  o  animali.  -  Fallina,  veleno  dei  ser¬ 
penti,  veleno  della  salamandra. 

e)  Tossine  microbiche.  —  Tossina  del  b.  tifico,  del  piocianeo,  del 
b.  del  tetano,  dello  streptococco,  del  vibrione  del  colera,  ecc. 

/)  Emolisine  specifiche  (v.  il  capitolo  sui  sieri  specifici,  volume  I, 
pag.  307  e  seguenti). 

Le  malattie  in  cui  si  produce  emolisi  e  conseguentemente  emoglo- 
binuria  sono: 

1. °  Intossicazioni  con  i  sovraesposti  veleni  emolitici. 

2. °  Malattie  parassitane ,  malaria  grave,  tripanosomiasi. 

3. °  Emoglobinuria  parossistica  da  freddo.  —  Questa  malattia 
è  caratterizzata  da  accessi  d’emoglobinuria  prodotti  dal  freddo.  L’ezio¬ 
logia  e  la  patogenesi  di  essa  è  ancora  dubbia. 

4. °  Morbo  del  Winckel.  —  Malattia  che  colpisce  in  modo  epide¬ 
mico  i  neonati,  i  quali  presentano  pelle  bronzina,  ematuria  grave  ed 
emoglobinuria  (orina  color  fondo  di  caffè). 

Vili.  —  La  rigenerazione  del  sangue  e  l’emopoiesi  patologica. 

Un  attivo  processo  di  rigenerazione  del  sangue  si  ha  dopo  le  emor¬ 
ragie  e  quando  sussistono  condizioni  per  una  grande  distruzione  di  cor¬ 
puscoli  rossi  (emolisi  tossiche  o  parassitane,  emopatie). 
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Basta  già  un  salasso  di  200-300  e.3  di  sangue  per  stimolare  il  midollo 
;>sseo  ad  una  intensa  emopoiesi.  Nelle  anemie  tossiche  la  rigenerazione 
ìegli  eritrociti  è  ancora  più  rapida  e  viva  (Ritz).  In  principio  però  i 
ruovi  corpuscoli  rossi  hanno  un  valore  globulare  più  basso,  e  forse 
mche  la  loro  emoglobina  è  più  povera  di  ferro  (Aron),  ma  poi,  se  il  ferro 
aon  manca,  tutto  torna  alle  condizioni  normali.  La  mancanza  del  ferro 
invece  disturba  assai  il  processo  di  rigenerazione. 

Dopo  gravi  emorragie,  la  rigenerazione  del  sangue  non  si  completa 
ehe  in  qualche  settimana,  e  questo  tempo  può  variare  a  seconda  delle 
condizioni  del  ricambio  dell’individuo,  dell’età,  della  nutrizione,  ecc. 
Nelle  emopatie,  quando  permangono  le  cause  della  distruzione  dei  cor¬ 
puscoli  rossi,  la  rigenerazione  non  basta  a  compensare  la  perdita  e 
quindi  il  numero  degli  eritrociti  resta  sempre  inferiore  alla  norma. 

Sulla  natura  degli  stimoli,  che  entrano  in  giuoco  per  eccitare  il 
midollo  osseo  alla  sua  funzione  emopoietica  si  è  molto  discusso.  L’opi¬ 
nione  principalmente  accettata  è,  che  per  l’anemia  si  rende  insufficiente 
La  quantità  d’ossigeno,  recato  al  midollo  osseo,  e  che  ciò  sia  lo  stimolo 
alla  sua  maggiore  funzionalità.  Sembra  infatti  che,  in  ogni  caso  di  di¬ 
minuita  respirazione  interna  dei  tessuti  (trattamento  con  arsenico  — 
Bettmann,  Onaka  —  difficoltà  respiratoria  —  Luhn  —  soggiorno  in 
montagna,  ecc.),  vi  sia  una  maggiore  eritropoiesi.  Altri  credono  che  si 
tratti  d’uno  stimolo  chimico,  cioè  di  sostanze  provenienti  dai  corpuscoli 
rossi  distrutti  (Cantacuzéne,  Bielonowsky,  Itami)  o  di  sostanze  che  si 
formano  nel  siero,  dopo  emorragie  od  emolisi.  Carnot  e  Defìandre  po¬ 
terono  infatti  constatare,  che,  nei  conigli  normali,  sottoposti  all’iniezione 
di  siero  di  sangue  d’altri  conigli  anemizzati,  si  produce  una  notevole 
policitoemia. 

Durante  la  rigenerazione  del  sangue  il  midollo  osseo  subisce  evi¬ 
denti  modificazioni.  Il  midollo  che  ha  già  funzione  emopoietica  appare 
più  rosso,  e  all’esame  miscroscopico  si  vede  ricco  di  eritroblasti,  molti 
dei  quali  si  trovano  in  cariocinesi.  Come  si  è  detto  a  pag.  372  alcuni 
eritrociti  nucleati,  ancora  immaturi,  sfuggono  dal  midollo  ed  entrano 
nel  sangue  circolante.  Il  midollo  grassoso  o  giallo  ritorna  allo  stato 
emopoietico,  cioè  il  grasso  si  riassorbe  e  il  tessuto  adiposo  vien 
sostituito  da  tessuto  funzionante.  Questa  trasformazione,  nelle  ossa 
^s^Tlunghe,  procede  dall’ epifisi  verso  la  diafìsi. 

Quando  lo  stimolo  alla  rigenerazione  del  sangue  è  intenso  e  pro¬ 
lungato  (emorragie  ripetute,  emopatie),  compare  l’eritropoiesi  anche 
n&llfc  milza  (Bizzozero),  nelle  ghiandole  linfatiche  (Askanazy)  e  perfino 
nel  fegato  (Rindfleisch),  cioè  negli  organi,  che  hanno  proprietà  emo¬ 
poietiche  nella  vita  embrionale. 
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Si  formano  allora  dei  focolai  mieloidi ,  ricchi  di  eritoblasti  e  anche  di 
megacariociti.  Secondo  alcuni  si  tratta  d’una  metaplasia  mieloide  del 
tessuto  stesso  dell’organo,  che  riacquista  proprietà  emopoietiche, 
secondo  altri  invece  ha  luogo  semplicemente  un  risveglio  di  residui  fetali 
mieloidi,  rimasti  latenti  durante  la  vita  adulta  normale ,  secondo  altri 
infine  avrebbero  luogo  metastasi  sanguigne  nel  fegato,  nella  milza, 
nelle  ghiandole  linfatiche,  ecc.,  di  elementi  midollari  distaccatisi  dalle 
loro  sedi  intraossee.  Questi  elementi,  dopo  essersi  fermati  nei  suddetti 
organi,  si  moltiplicherebbero  attivamente,  dando  luogo  ai  focolai  mie- 
ioidi.  Tali  metastasi  emboliche,  in  ispecie  con  megacariociti,  nei  casi 
d’emopoiesi  affrettata,  si  riscontrano  in  realtà  nei  polmoni. 

In  alcuni  casi  poi,  e  specialmente  in  certe  emopatie,  le  così  dette 
anemie  aplastiche  o  asteniche ,  il  midollo  osseo  è  incapace  di  rispondere 
attivamente  agli  stimoli,  che  lo  dovrebbero  eccitare  ad  una  maggiore 
emopoiesi:  questa  manca  e  l’anemia  si  va  facendo  sempre  più  grave 
(Steinhaus  e  Stordeur).  Allora  il  midollo  delle  ossa  piatte  non  mostra 
un  maggior  contenuto  d’eritroblasti  e  di  mielociti,  questi  anzi  appaiono 
in  quantità  minore  che  per  il  normale;  il  tessuto  mieloide  è  insomma 
atrofico,  e  mostra  anche  segni  di  degenerazione.  Il  midollo  grassoso 
non  subisce  la  trasformazione  emopoietica,  ma  se  il  grasso  si  riassorbe, 
cede  il  posto  a  una  sostanza  intercellulare  fibrosa  o  gelatinosa. 

Tutto  ciò  avviene  o  quando  la  causa  anemizzante  (tossica)  agisce, 
oltre  che  sugli  eritrociti,  anche  sui  tessuti  emopoietici  e  li  altera  e  li  rende 
insufficienti  a  compiere  la  loro  funzione,  ovvero  quando  "la  perdita  di 
sangue  si  produce  in  individui  vecchi  e  a  nutrizione  scadente.  Secondo 
Blumenthal  e  Morawitz  questo  stato  aplastico  è  la  fine  abituale  delle 
emopatie  e  delle  anemie  inguaribili,  poiché  il  midollo  osseo,  sotto  i 
continui  stimoli  emopoietici,  termina  con  l’esaurirsi  e  col  degenerare. 
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CAPITOLO  X. 

Patologia  generale  dei  corpuscoli  bianchi  e  delle  piastrine. 

I  corpuscoli  bianchi  (o  globuli  bianchi ,  linfociti  e  leucociti),  sono  im¬ 
portantissimi  elementi  morfologici,  che  si  trovano  non  solo  nel  sangue, 
ma  anche  nella  linfa.  Si  presentano  con  forme  e  strutture  molteplici, 
hanno  svariate  proprietà  biologiche,  e,  in  tutti  i  processi  morbosi, 
presentano  alterazioni  di  numero,  di  costituzione  e  di  funzionalità. 
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Crediamo  opportuno  di  cominciare  la  nostra  esposizione  sui  cor¬ 
puscoli  bianchi,  ricordando  le  ipotesi  principali,  che  sono  state  formu- 
ate  in  riguardo  ad  un  argomento  quanto  mai  controverso  nell’emopa- 
:ologia  e  nella  patologia  del  sistema  emopoietico  e  linfatico,  e  cioè  le 
ipotesi  suirorigine  e  suU’istogenesi  di  queste  cellule. 


I.  —  Origine  dei  corpuscoli  bianchi. 

Ritornando  allo  schema  a  pag.  360,  prendiamo  ora  punto  dipartenza 
dalla  cellula  media  che,  secondola  teoria  unitaria  secondo  Ferrata,  si 
chiama  emocitoblasto.  Da  questa  si  sviluppano  tre  rami  di  cellule,  quello 
lei  leucociti  polinucleati  (e  anche  dei  corpuscoli  rossi),  quello  dei 
linfociti,  quello  dei  mononucleati  grandi. 

1.  Formazione  dei  leucociti  polinucleati.  (1)  —  In  essa  si  debbono  di¬ 
stinguere  due  stadi.  La  cellula  madre,  capostipite  del  gruppo  miei oide,  si 
chiama  mieloblasto  ed  è  individuata  dai  seguenti  caratteri;  cellula  grande, 
mononucleata,  con  nucleoli,  con  citoplasma  basofìlo  senza  granulazioni. 
Poi  comincia  a  presentare  granulazioni  neutrofìle  e  reazione  ossifìla  nel 
citoplasma,  mentre  il  nucleo  resta  unico  e  rotondo.  In  questo  stato  si 
chiama  mielocito.  Quindi  il  nucleo  assume  forma  a  ferro  di  cavallo,  e 
più  tardi  diventa  lobato  o  si  divide  in  vari  nuclei  (3  o  4).  Così  è  formato 
il  leucocito  polinucleato  neutrofilo  maturo ,  pronto  ad  entrare  hi  circolo. 

Il  modo  di  formazione  del  leucocito  polinucleato  a  granulazioni  eosi¬ 
nofilie  è  identico,  mentre  per  i  leucociti  a  granulazioni  baso  file  (Mast- 
zellen)  l’origine  midollare  è  meno  sicura,  perchè  si  può  credere  anche  che 
essi  derivino  dalle  Mastzellen  dei  tessuti. 

2.  Formazione  dei  leucociti  mononucleati  non  granuliferi.  —  a)  Lin¬ 
fociti.  —  Provengono  dai  linfoblasti  dei  centri  germinativi  dei  follicoli 
ganglionari;  questi  sono  elementi  voluminosi,  a  nucleo  grande,  chiaro, 
povero  di  cromatina,  circondato  da  un  sottile  orlo  citoplasmatico  assai 
basofìlo.  In  seguito,  questi  elementi  diventano  più  piccoli,  il  nucleo 
appare  prima  meno  chiaro,  poi  addirittura  denso  di  cromatina,  il  pro¬ 
toplasma  rimane  basofìlo,  ed  in  esso  si  possono  riscontrare  granulazioni 
azzurro  file  (Wolff  e  Michaelis)  o  fucsinofìle  (Schridde). 

b)  Grandi  mononucleati  e  forme  dette  di  passaggio.  —  Lna  grande 
incertezza  regna  tuttavia  su  questi  elementi  e  sul  posto  che  ad  essi  spetta 


(1)  La  nomenclatura  e  le  proprietà  morfologiche  di  queste  cellule  sono  esposte 
un  poco  più  innanzi  (v.  pag.  388  e  seg.) 
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tra  i  corpuscoli  bianchi.  Certamente  sono  cellule  molto  affini,  costi-# 
tuite  da  un  nucleo  ovale  o  reniforme  nei  mononucleati  propriamente 
detti  e  a  ferro  di  cavallo  nelle  forme  di  passaggio,  e  da  un  protoplasma 
abbondante,  debolmente  basofìlo,  senza  granuli.  Sull’origine  di  questi 
elementi  si  è  ritenuto: 

a)  che  essi  abbiano  un’individualità  propria  senza  alcun  rapporto 

con  i  polinucleati  e  i  linfociti;  la  loro  origine  sarebbe  tanto  nel  midollo 

* 

osseo  quanto  nella  milza  ( splenociti  di  Pappenheim)  da  cellule  madri 
grandi  a  nucleo  ovale  o  lobato,  povero  di  cromatina,  con  citoplasma 
abbandante,  senza  nucleoli; 

P)  che  solo  parte  di  essi  abbia  l’origine  ora  detta,  mentre  altri 
si  originerebbero  o  da  endoteli  vasali  (Patella)  o  dalle  cellule  reticulo- 
endoteliali  e  dai  clasmatociti  del  tessuto  connettivo  e  perciò,  secondo 
Aschoff  e  Kiyono,  rientrerebbero  nel  gruppo  degli*  istiociti ;  (v.  pag.  190); 

y)  che  appartengano  al  gruppo  dei  polinucleati  e  sovratutto 
le  forme  di  passaggio  rappresenterebbero  gli  elementi  di  transizione 
dal  grande  mononucleato  al  polinucleato  tipico  (Ehrlich); 

<5)  che  abbiano  stretta  parentela  con  i  linfociti,  provenendo 
pure  dai  centri  germinativi  dei  follicoli  linfatici  (Jolly,  Maxino w, 
Weidenreich). 

II.  —  Funzioni  dei  corpuscoli  bianchi. 

Le  funzioni  dei  corpuscoli  bianchi  sono  molteplici  e  in  parte  poco 
conosciute.  Bicorderemo  le  principali,  che  sono: 

a)  Motilità.  —  I  leucociti  polinucleati  e  mononucleati  sono  capaci 
di  novimenti  ameboidi,  che  essi  eseguiscono  per  mezzo  di  pseudopodi. 
Tali  movimenti  si  possono  osservare  assai  bene  al  microscopio  in  una 
goccia  di  sangue,  diluita  con  soluzione  fisiologica  e  mantenuta  alla  tem¬ 
peratura  di  37°,  se  il  sangue  è  di  mammiferi,  alla  temperatura  dell’am¬ 
biente,  se  il  sangue  è  di  anfìbi. 

L’attività  motrice  dei  leucociti  può  variare  in  condizioni  patolo 
giche;  aumenta  nella  leucocitosi  e,  secondo  alcuni,  anche  nelle  leucemie 
mielogene;  mentre  nei  processi  suppurativi  i  leucociti,  che  hanno  su¬ 
bito  l’influenza  dei  prodotti  tossici  bacterici,  mostrano  una  diminuita 
mobilità  o  divengono  del  tutto  immobili. 

Lo  studio  della  funzione  motoria  dei  leucociti  interessa  il  patologo 
sopratutto  per  le  seguenti  questioni: 

per  la  diapedesi ,  che,  come  abbiamo  visto  a  proposito  deH’infìam- 
mazione,  consiste  nel  passaggio  dei  leucociti  attraverso  le  pareti  vasali; 
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per  i  fenomeni  di  chemiotassi,  per  i  quali  si  producono  sposta¬ 
menti  considerevoli  di  leucociti  tra  i  tessuti  e  scambi  di  questi  elementi 
tra  i  tessuti  e  il  sangue.  Si  crede  infatti,  che,  quando  nel  sangue  vengono 
a  trovarsi  sostanze,  che  eccitano  i  movimenti  dei  leucociti  ( sotanze  che- 
miotattiche  positive ),  si  produce  la  leucocitosi,  quando  invece  il  sangue 
acquista  sostanze  chemiotattiche  negative ,  molti  leucociti  abbandonano 
i  vasi  e  si  rifugiano  in  certi  tessuti; 

per  la  fagocitosi  (v.  Patologia  cellulare  e  Immunità,  v ol.  I),  mercè 
la  qual  proprietà  i  leucociti  contribuiscono  ad  asportare  dal  sangue  e 
dagli  interstizi  dei  tessuti  ogni  materiale  corpuscolare  di  qualsiasi  ori¬ 
gine,  sia  introdotto  dall’esterno,  sia  formatosi  neH’interno  del  corpo 
(detriti  cellulari  d’ogni  specie,  bacteri  e  altri  parassiti,  cristalli,  granuli 
di  pigmento,  ecc.).  Come  già  si  è  detto,  la  fagocitosi  ha  una  importanza 
fondamentale  nell’economia  di  ogni  organismo. 

h)  Funzione  disintossicatrice.  —  Secondo  alcuni  autori,  i  leucociti 
sarebbero  anche  capaci  di  assorbire  e  talvolta  di  distruggere  varie  so¬ 
stanze  tossiche  (anche  se  si  trovano  in  soluzione  nel  plasma),  quali  certi 
composti  di  arsenico,  di  jodo,  di  mercurio  e  poi  l’atropina,  l’abrina, 
la  ricina  e  anche  certe  tossine  bacteriche.  Queste  ricerche  però,  sebbene 
importantissime,  non  sono  ancora  sicuramente  accertate  e  confermate; 

c)  Funzione  secretoria.  —  I  leucociti  producono  varie  sostanze 
di  grande  utilità  per  Torganismo.  Esse  vengono  elaborate  con  differenti 
processi  di  secrezione,  onde  i  leucociti  sono  anche  considerati  quali 
ghiandole  unicellulari.  Assai  probabilmente  le  granulazioni  dei  poli- 
nucleati  non  sono  altro  che  stadi  iniziali  di  questi  prodotti  secretivi,  i 
quali  si  formano  con  un  meccanismo  identico  a  quello,  che  abbiamo 
visto  avvenire  nelle  cellule  delle  ghiandole  superiori. 

Delle  sostanze,  di  natura  enzimatica,  secrete  dai  leucociti,  ricor¬ 
deremo  un  fermento  glicolitico ,  una  ossidasi ,  un  fermento  proteolitico, 
che  serve  specialmente  per  l’aut olisi  degli  essudati  solidi  (essudato 
fibrinoso  della  polmonite)  éd  è  perciò  un  fattore  importantissimo  di 
guarigione  per  i  tessuti  infiammati,  le  citasi  che  servono  per  la  distru¬ 
zione  dei  microrganismi.  Più  incerte  sono  le  ipotesi,  secondo  le  quali 
i  leucociti  secernerebbero  anticorpi  (antitossine,  agglutinine,  i:>recipi- 
tine,  ecc.)  o  avrebbero  un’azione  enzimatica  sintetica  (peres.,  quella  di 
polimerizzare  gli  aminoacidi  per  costruire  peptoni).  Secondo  alcuni 
i  linfociti  produrrebbero  una  lipasi. 


.,  r  ! 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  II.  —  25. 
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III.  —  Distruzione  dei  corpuscoli  bianchi. 

La  distruzione  dei  corpuscoli  bianchi  vecchi  ed  usurati  ( leucocate - 
resi )  avviene  continuamente  nell’ organismo.  Queste  cellule,  così  attive, 
presto  si  esauriscono,  muoiono  e  sono  sostituite  da  nuovi  elementi. 
La  leucocateresi  avviene  specialmente  nelle  ghiandole  linfatiche,  ove 
più  che  altro  sono  distrutti  i  linfociti,  e  nel  midollo  osseo,  in  cui  si  tro¬ 
vano  cellule  (cellule  midollari,  megacariociti),  le  quali  sono  capaci 
d’incorporare  per  fagocitosi  i  leucociti  già  alterati. 

Questi  processi  distruttivi  non  sono  molto  intensi  in  condizioni 
normali,  ma  lo  sono  assai  più  in  tutti  i  casi,  in  cui  vi  è  grande  aumento 
di  leucociti  e  cioè  nelle  leucocitosi  infettive  e  specialmente  nella  leucemia. 
Allora,  anche  nel  sangue  circolante,  si  trovano  elementi,  che  presentano 
già  le  caratteristiche  di  una  degenerazione  più  o  meno  profonda.  Quando 
la  distruzione  dei  leucociti  è  molto  intensa,  si  liberano  grandi  quantità 
'  di  acido  nueleinico,  da  cui  derivano  dei  corpi  purinici  (specialmente  acido 
urico),  che  poi  si  ritrovano  nell’orma.  Così  avviene  dopo  le  leucocitosi 
infettive  e  nella  leucemia,  in  cui  la  quota  dell’acido  urico,  eliminato 
con  le  orine,  può  raggiungere  i  3-4  gr.  al  giorno,  f^v^.  o,^") 

IY.  —  Morfologia  dei  corpuscoli  bianchi  normali. 

Abbiamo  già  detto  della  natura  e  della  origine  dei  vari  corpuscoli 
bianchi  normali.  Ora  però  dobbiamo  qui  esporre  in  modo  un  poco  più 
ampio  e  preciso  i  caratteri  morfologici  e  di  colorazione  delle  varie  cate¬ 
gorie,  nominate  precedentemente  (pag.  383). 

Anzitutto  è  necessario  accennare  ai  metodi  di  colorazione  che  sono 
indispensabili  per  questi  studi  sul  sangue. 

Il  sangue,  raccolto  appena  uscito  da  una  puntura  del  dito,  sovra 
un  vetrino  portaoggetti  ben  netto,  è  disteso  su  questo  vetrino  e  poi 
lasciato  essicare.  Si  fìssa  quindi  o  con  una  miscela  d’alcool  ed  etere 
(liquido  di  Hikiforoff)  o  con  alcool  metilico  e  poi  si  colora  con  soluzioni 
acquose  di  miscele  di  colori  acidi  e  basici;  queste  miscele  hanno  ricevuto 
vari  nomi  a  seconda  degli  autori  che  le  hanno  proposte.  Le  principali 
sono:  il  liquido  di  May-Grunwald,  il  liquido  di  Giemsa,  originario  o  con 
la  modificazione  di  Romanowski,  il  liquido  pancrom  di  Pappenheim. 
La  cosidetta  miscela  triacida  di  Elirlich,  contiene  in  soluzione  bleu  di 
metilene,  di  cui  i  tre  gruppi  basici  sono  saturati  con  sostanze  coloranti 
acide,  quali  l’arancio  e  la  fucsina  acida. 
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Con  queste  miscele  le  sostanze  che  si  tingono  con  il  colore  basico 
si  chiamano  baso  file.  quelle  che  si  tingono  con  il  colore  acido,  acido  file 
o  ossifile  o  (poiché  il  colore  acido  è  in  genere  l’eosina)  eosinofile ,  e  quelle 
infine  che,  avendo  un’eguale  elezione  per  colori  acidi  e  basici  si  tin¬ 
gono  intensamente  in  un  tono  di  colore,  che  è  la  risultante  dei  colori 
acidi  e  basici  insieme,  si  chiamano  neutro  file. 

1.  Linfociti.  —  Sono  rotondi  ed  hanno  presso  a  poco  la  grandezza 
di  un  corpuscolo  rosso  (fig.  46).  Il  loro  citoplasma  si  colora  in  rosa  pallido 
colla  miscela  triacida  di  Ehrlich,  in  bleu  col  metodo  di  May-Griinwald, 

i- 


Fig.  46.  —  Colorazione  triacida  del  sangue  normale  dell'uomo;  l,  linfociti  con  grande 
nucleo  colorato  intensamente;  il  corpo  cellulare  è  omogeneo,  privo  di  granuli; 
la,  leucocito  neutrofilo,  con  nucleo  a  ferro  di  cavallo,  con  protoplasma  granuloso; 
Ip.  leucociti  neutrofìli,  polin&cleati  (ingr.  800  d.). 


in  rosso  col  metodo  di  Pappenheim.  Hanno  un  nucleo  pure  rotondo, 
ricco  di  cromatina. 

Si  ammette,  come  carattere  fondamentale  dei  linfociti,  che  essi 
non  abbiano  granulazioni,  ma  di  recente  Wolff  e  Michaeli,  in  preparati 
di  sangue  normale,  colorati  col  metodo  Romanowski,  descrissero  delle 
granulazioni  azzurrofìle,  che  sarebbero  un  reperto  costante  di  alcuni 
linfociti,  e  Schridde  e  Naegeli,  usando  il  metodo  di  Altmann,  avrebbero 
trovato  anche  granulazioni  fucsinofìle.  Sul  significato  di  queste  granu¬ 
lazioni  non  vi  è  accordo  tra  gli  ematologi;  alcuni  ammettono  (Pappenheim, 
Ferrata)  che  si  tratti  di  prodotti  di  secrezione  nucleare. 

I  linfociti  si  trovano  tra  i  corpuscoli  bianchi  nella  proporzione 
del  22-25  %. 

2.  Mononucleati  grandi  e  forme  di  passaggio .  —  Sono  due  o  tre  volte 
più  grandi  dei  globuli  rossi;  hanno  abbondante  citoplasma  debolmente 
basofìlo.  Col  metodo  di  May-Griinwald  si  scorgono  talvolta  in  essi  fini 
granulazioni  azzurrofìle.  Almeno  alcuni  di  essi  subiscono  la  colorazione 
vitale  col  carminio  secondo  Asehofi:  e  Kiyono.  Il  nucleo  dei  monomi- 
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oleati  è  grosso,  rotondo  od  ovale.  Quello  delle  forme  di  passaggio  è  a  ferro 
di  cavallo  o  a  bisaccia.  Insieme  formano  il  4-6  %  di  tutti  i  globuli  bianchi. 

4.°  Leucociti  polinucleati  o  a  nucleo  polimorto.  —  Sono  più  piccoli 
dei  precedenti  e  contengono  granulazioni.  Secondo  l'affinità  delle  gra¬ 
nulazioni  verso  i  colori,  questi  leucociti  si  dividono  in: 

a)  neutrofili.  —  Hanno  un  citoplasma  acidofìlo,  quando  sono  in¬ 
teramente  maturi.  Il  nucleo  può  essere  diviso  in  2-5  frammenti  o  può 
avere  le  forme  più  strane  (a  S,  a  Y,  a  E,  a  Z,  a  nodo,  a  spirale):  esso  si 
tinge  fortemente  con  le  sostanze  coloranti  basiche.  Le  granulazioni 
sono  minutissime  e  si  tingono  con  una  mescolanza  di  colori  acidi  e  ba¬ 
sici  (miscela  diEhrlich).  Formano  il  65-70  %  dei  globuli  bianchi  (flg  46). 


Fig.  47.  —  Leucociti  eosinofili  polinu - 
oleati.  I  granuli,  che  si  sono  tinti 
con  un  colore  acido,  sono  numerosi 
e  intensamente  colorati.  I  nuclei 
sono  colorati  con  un  colore  basico 
(ingr.  700  d.). 


Fig.  48.  — -  Leucociti  basofili  del  midollo 
osseo  dell’uomo  (800  d.). 


b)  eosinofili.  —  Hanno  un  citoplasma  poco  colorabile.  Il  nucleo 
non  è  tanto  irregolare  quanto  quello  dei  neutrofili:  spesso  è  lobato  e 
i  lobi  sono  riuniti  fra  loro  da  sottili  zone  o  filamenti;  si  colora  un  po’ 
meno  intensamento  di  quello  dei  neutrofili  e  presenta  un  reticolo  cro¬ 
matico  a  larghe  maglie.  Le  granulazioni  sono  piuttosto  grosse,  sferiche, 
fittamente  disposte,  colorabili  con  i  colori  acidi  e  specialmente  conl’eosina. 
Talvolta  tra  queste  granulazioni  ve  ne  sono  alcune,  che  si  tingono  tanto 
con  l’eosina  quanto  con  un  colore  basico  (bleu  di  metilene)  e  che  perciò 
si  chiamano  amfofìle.  Le  cellule  eosinofìle  formano  il  2-4  %  di  tutti  i 
globuli  bianchi  (fig.  47); 

c)  basofili  ( Mastzellen ).  —  Il  loro  protoplasma  possiede  un  fine 
reticolo  basofìlo,  che  si  colora  lievemente  con  l’emat ossilina.  Il  nucleo 
è  molto  polimorfo,  piuttosto  grande  e,  col  metodo  Giemsa,  assume  un 
tono  rosso-violetto.  Le  granulazioni  sono  sferiche,  voluminose;  si  tin¬ 
gono  metacromaticamente  con  le  sostanze  coloranti  del  gruppo  della 
tionina.  Col  metodo  May-Griinwald  si  tingono  in  bleu  violetto,  col  me¬ 
todo  di  Giemsa  in  violaceo,  col  metodo  al  verde  di  metile  e  pironina 
in  rosso.  Formano  il  0,5  %  dei  corpuscoli  bianchi  (fig.  48). 
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Le  quantità  medie  normali  dei  vari  corpuscoli  bianchi  nell’unità 
di  volume  del  sangue  (mm.3)  sono,  secondo  Banti: 

linfociti  .  1320-2000 

mononucleati  grandi  e  forme  di  paspaggio  120-  320 

polinucleati  neutrofili  .  4200-5760 

»  eosinofili  .  120-  320 

»  basofili .  30-  40 

Totale  5790-8440 

V.  —  Corpuscoli  bianchi  patologici. 

In  diverse  emopatie  si  riscontrano  nel  sangue  circolante  corpuscoli 
bianchi  al  tutto  differenti  da  quelli  finora  ricordati,  corpuscoli  che  sono 


Fig.  49.  —  Mielociti  eosinofili  del  midollo  Fig.  50.  —  Mielociti  del  midollo  osseo 
osseo  dell’ uomo.  dell’uomo  (secondo  Grawitz)  (ingr. 

800  d.). 

stati  minutamente  descritti  e  designati  con  nomi  speciali.  L’anormalità  di 
queste  cellule  deriva  talvolta  dal  fatto,  che  esse  entrano  in  circolo 
prima  di  aver  compiuto  l’evoluzione,  che  normalmente  subiscono  nei 
loro  tessuti  generatori  ( cellule  immature ),  talvolta  da  altre  ragioni 
patologiche  ( cellule  patologiche). 

l.°  Cellule  immature.  Mielociti.  —  Queste  cellule  si  trovano  nor¬ 
malmente  fìsse  nel  midollo  delle  ossa  e  somigliano  ai  leucociti  in  tutto 
meno  che  nel  nucleo,  il  quale  è  unico.  Contengono  anche  granulazioni 
e,  a  seconda  delle  proprietà  microchimiche  di  queste,  i  mielociti  si  di¬ 
stinguono  in  neutrofili,  eosinofili  e  basofili  (fig.  49  e  50).  Passano  nel  san¬ 
gue  ( mielocitemia  o  mielocitosi )  quando  il  midollo  si  trovi  in  uno  stato 
di  irritazione  funzionale  o  di  iperplasia.  La  mielocitosi  è  un  reperto 
non  raro  di  certe  malattie  infettive  acute  (difterite,  polmonite)  o  cro¬ 
niche  (sifìlide),  della  rachitide  e  delle  anemie  gravi:  ed  è  poi,  come  ve¬ 
dremo  in  seguito,  costante  nella  leucemia  midollare. 
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Alcuni  autori  distinguono  anche  altre  cellule  intermedie  tra  i 
mielociti  e  i  leucociti,  forme  intermedie,  che  pure  possono  trovarsi 
nel  sangue  circolante,  così  i  premielociti  (Pappenheim)  e  i  mieloblasti 
(Ferrata). 

2.°  Cellule  patologiche  atipiche. 

a)  Cellule  di  Rieder.  —  Sono  elementi  di  volume  variabile, 
con  citoplasma  basofìlo,  talvolta  con  granulazioni  azzurrofìle,  con 
nucleo  unico  assai  irregolare.  Sul  loro  significato  poco  si  sa.  Si  tro¬ 
vano  nella  leucemia,  nella  leucosarcomatosi  (Sternberg),  in  certe  in¬ 
tossicazioni  (Ferrata). 

b )  Cellule  di  Turh.  —  Hanno  un  volume  piuttosto  variabile, 
che  sta  fra  quello  dei  linfociti  e  quello  dei  mononucleati  grandi.  Il  cito¬ 
plasma  è  nettamente  basofìlo,  senza  granulazioni,  spesso  con  vacuoli. 
Il  nucleo  è  denso,  piuttosto  piccolo,  spesso  eccentrico  e  col  verde  di 
metile  si  colora  in  rosso-violetto  e  col  metodo  di  Giemsa  in  violetto 
scuro. 

Anche  sull’origine  di  queste  cellule  si  hanno  notizie  poco  sicure: 
si  crede  che  passino  nel  sangue,  quando  esista  uno  stato  irritativo  del 
midollo  osseo,  e  perciò  si  chiamano  anche  cellule  d’irritazione. 

c)  Plasmacellule.  —  Somigliano  agli  elementi  fissi  dei  connettivi 
giovani  e  con  tutta  probabilità  derivano  da  questi.  Hanno  un  grande 
citoplasma  basofìlo  e  un  nucleo  rotondo  con  disposizione  della  cromatina 
a  ruota  (Marschalko)  o  a  masse  compatte  (Unna).  Il  nucleo  è  eccentrico. 
Alcuni  hanno  riunito  le  jfìasmacellule  con  le  cellule  di  Tiirk,  ma  la 
maggior  parte  degli  autori  li  considerano  come  tipi  distinti  per  ori¬ 
gine  e  per  significato. 

VI.  —  Alterazioni  strutturali  dei  corpuscoli  bianchi. 

I  leucociti  sono  cellule  molto  labili,  che  presto  invecchiano  e,  come 
si  è  detto,  muoiono  negli  organi  stessi,  in  cui  sono  originati:  la  loro  di¬ 
struzione  allora  avviene  in  genere  per  processi  di  fagocitosi.  Ma  anche 
nel  sangue  circolante  si  riscontrano  talvolta  corpuscoli  bianchi,  che  pre¬ 
sentano  segni  non  dubbi  di  invecchiamento  o  di  degenerazione,  e  questi 
sono  assai  più  evidenti  e  frequenti  in  molti  stati  morbosi  dell’organismo. 

I  fatti  degenerativi  dei  corpuscoli  bianchi,  meglio  studiati  e  descritti, 
sono  i  seguenti: 

a)  alterazioni  delle  granulazioni.  —  Queste  j)ossono  essere  aumen¬ 
tate  o  diminuite  di  numero,  e  presentano  anche  variazioni  della  loro 
colorabilità; 
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b )  alterazioni  del  protoplasma,  il  quale  può  apparire  rarefatto, 
non  si  colora  più  bene,  e  presenta  vacuoli  (citolisi); 

c)  alterazioni  del  nucleo,  che  può  presentare  i  fenomeni  della  ca- 
riolisi,  della  picnosi,  del  rigonfiamento  e  della  vacuolizzazione  (v.  Pa¬ 
tologia  cellulare,  voi  I). 

d)  V infiltrazione  emoglobinica  del  protoplasma,  fatto  che  si  ri¬ 
scontra  specialmente  in  seguito  a  grande  distruzione  di  globuli  rossi; 

e)  la  degenerazione  e  V infiltrazione  grassa.  —  I  leucociti  normali 
non  contengono  mai  grasso,  quindi  la  presenza  di  esso  indica  sempre  uno 
stato  patologico  dei  globuli  bianchi.  Il  grasso  può  mettersi  in  evidenza 
con  l’acido  osmico  o  col  rosso  Sudan.  La  presenza  di  queste  goccioline 
di  grasso  è  interpretata  da  alcuni  come  un  fenomeno  degenerativo, 
da  altri  come  semplice  infiltrazione.  I  leucociti  in  degenerazione  grassa 
stanno  ad  indicarci  sempre  la  presenza  di  focolai  suppurativi,  e,  secondo 
Cesaris-Demel,  essi  sono  un  elemento  prezioso  per  la  diagnosi  di  focolai 
suppurativi; 

/)  leucociti  iodofili.  —  Questi  sono  leucociti  polinucleati,  che, 
trattati  con  il  liquido  di  Lugol,  presentano  alcune  parti  colorate  in  rosso 
bruno.  Alcune  volte  si  tratta  di  granuli,  o  masse  più  grandi,  altre  volte 
è  tutto  il  corpo  della  cellula  che  presenta  questa  reazione  caratteristica. 

La  sostanza,  che  dà  luogo  a  tale  reazione,  sarebbe,  secondo  Ehrlich, 
glicogeno,  secondo  Czerny,  una  sostanza  intermedia  fra  il  glicogeno  e 
l’amiloide,  secondo  Bern,  peptone. 

I  leucociti  iodofili  si  trovano  nel  sangue  nei  casi  di  processi  suppu¬ 
rativi,  nelle  peritoniti,  nella  polmonite,  nel  tifo,  nella  malaria;  mancano 
nella  tubercolosi. 

VII.  —  Variazioni  numeriche  dei  corpuscoli  bianchi. 

Nel  sangue  di  una  persona  normale,  che  non  sia  nè  a  digiuno,  nè 
nel  periodo  della  digestione,  si  trovano  8000-9000  globuli  bianchi 
per  mm.3  di  sangue.  Queste  cifre  possono  sensibilmente  oscillare  per 
varie  circostanze  anche  fisiologiche.  La  grande  mobilità  ameboide 
di  queste  cellule,  la  loro  sensibilità  all’azione  di  certe  sostanze  (chemio¬ 
tassi  positiva  o  negativa),  fa  sì,  che  esse  possano  uscire  dai  vasi  sanguigni 
o  rientrare  in  questi;  e  circostanze  patologiche  anche  localizzate  (edema, 
infiammazioni)  possono  determinare  anche  un  aumento  o  una  diminu¬ 
zione  dei  leucociti  del  sangue. 

II  numero  totale  dei  corpuscoli  bianchi  si  determina  in  modo  ana¬ 
logo  a  quello  dei  corpuscoli  rossi,  e  si  usa  a  tal  fine  l’apparecchio  di  Tho- 
ma-Zciss,  acconciamente  modificato. 
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1.  Aumento  nel  numero  totale  dei  corpuscoli  bianchi.  —  Per  leucoci¬ 
tosi  o  iperleucocitosi  s’intende  un  temporaneo  anniento  numerico  dei 
leucociti,  relativamente  all’unità  di  volume.  La  leucocitosi  può  essere 
cagionata  da  molteplici  influssi. 

Secondo  Goldscheider  e  Jakob  nella  leucocitosi  non  si  ha  general¬ 
mente  una  neoformazione  di  leucociti,  ma  soltanto  il  passaggio  di  questi 
dai  vari  tessuti  emopoietici  nel  sangue  circolante,  e  questo  passaggio 
avverrebbe  sempre  per  la  presenza  di  sostanze  chemiotattiehe  positive 
nel  sangue  stesso. 

Limbeck  distingue  le  seguenti  forme  di  leucocitosi:  la  fisiologica , 
la  patologica  e  la  medicamentosa. 

a)  La  leucocitosi  fisiologica  si  presenta  nell’uomo  dopo  un  pasto 
abbondante,  susseguente  ad  un  periodo  più  o  meno  lungo  di  digiuno. 
Fra  gli  alimenti,  sono  quelli  che  contengono  sostanze  proteiche,  che  ca¬ 
gionano  l’aumento  dei  leucociti  nel  sangue  (Pohl,  Keinert,  Pieder 
e  altri). 

Anche  durante  la  gravidanza  si  riscontrò  la  leucocitosi  in  donne 
sane.  La  genesi' di  questo  fenomeno  non  trovò  finora  una  soddisfacente 
spiegazione  e  l’idea  di  Virchow,  che  questa  leucocitosi  dipenda  da  una  di- 
latazione  dei  vasi  linfatici  e  da  un  ingrossamento  delle  ghiandole  lin¬ 
fatiche  intorno  all’utero  gravido  non  sembra  accettabile,  poiché  spesso 
aumentano  di  volume  le  ghiandole  linfatiche  di  varie  ed  estese  regioni 
del  corpo,  senza  il  contemporaneo  intervento  della  leucocitosi. 

Anche  nei  neonati,  nei  primi  mesi  dopo  la  nascita,  si  ha  una  lieve 
leucocitosi,  cioè  un  numero  di  leucociti  superiore  a  quello  che  si  trova 
verso  la  fine  del  primo  anno  di  vita:  prevalgono  i  leucociti  polinucleati. 

b)  La  leucocitosi  patologica  si  riscontra  in  molte  malattie  da  infe~ 
zione  nel  periodo  febbrile,  e  specialmente  in  quelle,  in  cui  si  hanno  nei 
tessuti  fatti  di  essudazione;  Limbeck  anzi  ammette  1’esistenza  di  un 
rapporto  diretto  fra  formazione  dell’essudato  e  leucocitosi  e  afferma 
che,  quando  non  esiste  essudazione,  non  vi  è  leucocitosi. 

Sono  i  prodotti  bacterici,  tanto  le  tossine  che  i  nucleoproteidi, 
quelli  che  esercitano  sui  leucociti  un’azione  chemiotattica  positiva 
e  provocano  la  leucocitosi  in  discorso,  la  quale  talvolta  si  prolunga 
oltre  il  periodo  febbrile. 

La  leucocitosi  si  ha  nella  polmonite  cruposa,  nelle  infezioni  flogi¬ 
stiche  delle  membrane  sierose  da  cocchi  piogeni,  nel  reumatismo  acuto, 
nell’infezione  difterica,  nel  vaiuolo  grave,  nel  tifo  addominale,  ma  sol¬ 
tanto  quando  vi  siano  complicazioni  (suppurazioni,  polmonite),  nella 
tubercolosi  cronica  (infezione  mista  da  piogeni),  nella  risipola,  nella 
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scarlattina  (anche  dopo  cessati  i  fenomeni  dell’infezione),  nel  colera 
asiatico  (stadio  algido),  e  in  alcune  altre  malattie  parassitane. 

Talvolta  negli  ammalati  affetti  da  neoplasie  maligne)  (carcinoma, 
sarcoma)  si  ha  una  leucocitosi,  che  nel  linfo-osteosarcoma  e  nel  melano- 
sarcoma  assume  spesso  proporzioni  considerevoli  (50,000-80,000  leu¬ 
cociti  in  1  mm.3).  Se  questi  neoplasmi  fossero  realmente  cagionati, 
come  si  tende  ad  ammettere,  da  parassiti,  la  genesi  della  leucocitosi 
sarebbe  facilmente  spiegabile  anche  in  questi  casi. 

È  stata  constatata  anche  una  leucocitosi  postemorragica ,  la  quale 
pure  si  sviluppa  talvolta  dopo  un  semplice  salasso.  Essa  dipende  da 
questo,  che,  dopo  una  perdita  di  sangue,  affluisce  nei  vasi  una  considere¬ 
vole  quantità  di  linfa  e  di  liquido  dei  tessuti,  e  questi  liquidi  trascinano 
con  loro  abbondanti  linfociti  e  leucociti. 

c)  Leucocitosi  da  medicamenti.  —  Una  serie  di  sostanze,  assai  dif¬ 
ferenti  tra  loro  per  costituzione,  possono  provocare  una  leucocitosi. 

Alcune  tinture  alcooliche,  alcuni  olii  eterei,  certi  alcaloidi,  intro¬ 
dotti  nelle  vie  digerenti,  determinano  questo  fenomeno  (Pohl). 

Lòwit  dimostrò  che  gli  albumosi,  il  peptone,  la  pepsina,  l’acido 
nucleinico,  la  nucleina,  l’estratto  di  sanguisughe,  la  piocianina,  la  tu- 
bercolina,  il  curaro,  l’acido  urico,  sono  causa  da  prima  di  una  diminu¬ 
zione,  poi  di  un  forte  aumento  dei  leucociti  nel  sangue. 

Estratti  di  milza,  di  timo,  di  midollo  osseo,  iniettati  sotto  la  pelle, 
ebbero  il  medesimo  effetto  (Goldscheider  e  Jakob,  Clementi),  così  pure 
infine  molte  sostanze  irritanti  o  caustiche. 

2.  Aumento  numerico  di  gualche  specie  di  globuli  bianchi  e  alte¬ 
razioni  nei  rapporti  delie  varie  specie  tra  loro.  —  Hello  studio  del  sangue 
per  riguardo  al  suo  contenuto  in  globuli  bianchi,  interessa  non  solo  co¬ 
noscer  il  numero  totale  di  questi  elementi,  ma  anche,  e  ciò  ha  pure  mag¬ 
giore  importanza,  stabilire  quali  sono  le  specie  che  prevalgono,  e  se  e 
come  siano  variati  i  rapporti  di  queste  diverse  specie  tra  loro. 

Queste  determinazioni  si  possono  fare  con  diversi  metodi  su  preparati 
colorati  in  modo,  da  mettere  in  evidenza  le  proprietà  morfologiche  e 
microchimiche  dei  vari  corpuscoli  bianchi.  Su  queste  importantissime 
ricerche  ematologiche  si  fonda  talvolta  la  diagnosi  di  qualche  malattia 
del  sangue,  degli  organi  linfatici  ed  emopoietici  e  anche  di  altri  tessuti 
o  sistemi. 

Importa  anzitutto  stabilire  la  cosidetta  formula  leucocitaria ,  che 
risulta  dal  rapporto  per  cento  delle  varie  specie  di  corpuscoli  bianchi. 
Inoltre  è  necessario  stabilire  il  rapporto  leucocitario,  cioè  il  rapporto  tra 
i  polinucleati  e  i  mononucleati.  Quando  questi  ultimi  sono  in  prevalenza, 
si  ha  Y inversione  del  rapporto  leucocitario. 
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La  leucocitosi  si  distingue  in  polinucleosi ,  se  sono  aumentati  i 
polinucleati,  in  mononucleosi,  se  sono  aumentati  i  mononucleati,  (com¬ 
presi  i  linfociti)  e  si  parla  anche  di  linfocito^ ,  se  sono  i  soli  linfociti 
che  prevalgono. 

Inoltre  si  usano  le  denominazioni  d’ eosinofilia,  di  basofilia  e  di 
neutrofUia  per  indicare  un  eccesso  sulle  quote  normali  di  corpuscoli 
eosinofilia  basofili  e  neutrofìli. 

Vediamo  ora  in  quali  casi  si  presentano  questi  diversi  reperti 
ematologici. 

Anzitutto  è  da  notare,  che  nelle  malattie  acute  vi  è  in  genere  una 
certa  somiglianza  di  andamento  nelle  variazioni  emoleucocitarie,  e  in 
questo  riguardo  si  possono  distinguere  schematicamente  quattro  periodi 
in  tali  malattie: 

1. °  nel  periodo  iniziale  vi  è  ipoleucocitosi:  la  diminuzione  numerica 
dei  globuli  bianchi  va  spiegata  sia  come  un  ritorno  di  essi  negli  organi 
emopoietici,  sia  come  distruzione  dei  meno  resistenti; 

2. °  in  un  periodo  successivo  si  ha  polinucleosi  e  l’aumento  è  de¬ 
terminato  dalla  penetrazione  nel  sangue  di  sostanze  chemiotattiche  po¬ 
sitive; 

3. °  più  tardi  vi  è  mononucleosi:  spesso  l’aumento  dei  mononu¬ 
cleati  e  qualche  volta  anche  l’inversione  del  rapporto  leucocitario  coin¬ 
cidono  con  la  crisi; 

4. °  nella  convalescenza  si  ha  eosinofilia. 

Polinucleosi.  —  È  questa  la  forma  abituale  di  leucocitosi  e  si  ri¬ 
scontra  in  quasi  tutti  i  casi  ricordati  nel  precedente  paragrafo.  È  spe¬ 
cialmente  caratteristica  nei  processi  suppurativi,  e  allora  molti  neutro- 
fili  contengono  granulazioni  iodofìle  o  grassose. 

Mononucleosi.  —  È  assai  più  rara  della  polinucleosi.  Si  riscontra 
talvolta  nella  tosse  canina,  negli  orecchioni  e  specialmente  nel  vaiuolo: 
in  quest’ultimo  caso  la  proporzione  dei  mononucleati  può  salire  fino  al 
50-60  %.  Anche  in  certe  forme  di  cancro  è  stato  trovato  qualche  volta 
un  eccesso  di  mononucleati,  e  così  pure  in  alcune  malattie  del  midollo 
osseo. 

Linfocitosi.  —  Si  produce  quando  vi  è  una  esagerata  attività  degli 
organi  linfatici;  tuttavia  il  numero  dei  soli  linfociti  non  raggiunge  mai 
cifre  considerevoli,  meno  che  nel  caso  della  splenomegalia  con  linfoci- 
tosi  (Banti)  e  nella  leucemia  linfatica. 

Eosinofilia.  —  Il  numero  degli  eosinofìli  può  perfino  raggiungere 
il  40-70%,  ma  in  generale  non  supera  il  14-15  %.  Questo  reperto  emo- 
leucocitario  si  riscontra  nell’asma  essenziale,  nelle  malattie  della  pelle 
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molto  estese,  in  certe  affezioni  parassitane  (trichinosi,  anckilostomiasi, 
echinococco),  dopo  le  iniezioni  di  tubercolina,  nell’inanizione,  ecc. 

Neutrofilia.  —  I  leucociti  neutrofìli,  che  sono  così  numerosi  nel  san¬ 
gue  normale,  aumentano  ancora  nelle  forme  comuni  di  leucocitosi. 
Sono  poi  abbondantissimi  nel  sangue  dei  leucemici  e  nei  malati  affetti 
da  suppurazioni.  Secondo  Uskoff  il  loro  numero  cresce  nella  tubercolosi 
e  nella  polmonite  crup  al  e,  mentre  diminuisce  durante  Linfezione 
tifica.  Secondo  Crescenzi,  aumentano  in  modo  considerevole  nel  sangue 
dei  cani  operati  di  splenectomia  o  in  cui  venne  eseguita  la  fìstola  del 
dotto  toracico. 

Basofilia.  —  Le  cellule  basoffie  sono  normalmente  assai  scarse 
o  possono  del  tutto  mancare  (Ehrlich,  v.  Limbeck).  Si  trovano  invece 
con  una  certa  frequenza  nel  sangue  dei  leucemici  e,  secondo  Wierju- 
skv,  anche  in  quello  di  individui  malati  di  scorbuto  o  di  anemia  perni¬ 
ciosa.  Il  Levaditi  e  il  Pròscher  affermano  di  essere  riusciti  a  produrre 
la  basofilia  sperimentai  mente  negli  animali. 

3  Diminuzione  del  numero  dei  globuli  bianchi.  —  La  diminuzione 
del  numero  dei  globuli  bianchi  nel  sangue  circolante  —  ipoleucocitosi , 
aleucocitosi  o  leucopepia  —  è  una  anomalia  del  reperto  emoleucocitario, 
che  si  presenta  piuttosto  raramente:  tuttavia  in  certi  casi  è  stata  con¬ 
statata  una  discesa  del  numero  dei  corpuscoli  bianchi  fino  a  1500-2000 
per  mm.3.  In  generale  tale  diminuzione  avviene  a  spese  dei  neutro- 
fili'  ( leucopenia  neutrofila),  ma  in  qualche  assai  raro  caso  sono  diminuiti 
principalmente  i  linfociti  ( leucopenia  linfocitaria  o  linfocitopenia  - 
Banti). 

La  leucopenia  è  stata  riprodotta  sperimentalmente  mediante  inie¬ 
zioni  di  sostanze  bacteriche,  di  albumosi,  di  peptoni,  di  acido  nuclei- 
nico,  e  di  sostanze  finamente  granulari  (Werigo). 

Si  deve  esplicitamente  notare,  che,  in  certi  casi,  la  leucopenia  può 
essere  soltanto  apparente ,  dipendere  cioè  da  una  irregolare  distribuzione 
dei  corpuscoli  bianchi  nel  letto  circolatorio,  o  da  un  arresto  di  questi 
lungo  le  pareti  capillari  o  nelle  lacune  sanguigne  di  certi  organi.  Sembra 
anzi  che  i  leucociti,  che  per  fagocitosi  si  sono  caricati  di  piccoli  elementi 
granulari,  più  facilmente  aderiscano  alle  pareti  vasali  e  così  si  spieghe¬ 
rebbe  la  leucopenia  sperimentale  sovraricordata. 

Altre  ipotesi  vi  sono  poi  per  spiegare  la  leucopenia.  In  certi  casi 
la  diminuzione  del  numero  dei  corpuscoli  bianchi  può  essere  la  conse¬ 
guenza  di  una  leucolisi  esagerata  ( leucopenia  leucocater etica):  così 
in  certe  malattie  infettive,  in  cui  entrano  in  circolo  le  leucocidine  bacte¬ 
riche  (tifo,  suppurazioni  prolungate  e  gravi,  malaria,  febbre  di  Malta). 
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In  altri  casi  la  leucopenia  può  dipendere  da  diminuita  attività 
del  midollo  osseo,  come  forse  avviene  nel  digiuno  (Luciani)  e  nella  ipo- 
plasia  costituzionale  del  midollo  medesimo  ( leucopenia  aplastica), 
oppure  anche  nelle  gravi  alterazioni  anatomiche  e  funzionali  di  questi 
tessuti  e  degli  organi  linfopoietici.  In  tal  modo  De  Castello  e  Hofbauer 
interpretano  la  leucopenia,  riscontrata  in  cab  di  malattie,  in  cui  al  con¬ 
trario  vi  è  d’abitudine  leucocitosi  (clorosi,  anemia  perniciosa,  anemie 
postemorragiche,  anemia  da  tisi,  pseudoleucemia,  anemia  splenica, 
cirrosi  epatica). 


Vili.  —  Le  piastrine. 

Le  piastrine  rappresentano  il  terzo  elemento  cellulare  del  sangue 
e  della  linfa:  esse  furono  scoperte  da  Bizzozero,  che  assegnò  loro  un 
valore  morfologico  e  funzionale  xjartic°l&re,  e  le  distinse  nettamente 
dagli  altri  corpuscoli  sanguigni. 

Furono  anche  studiate  da  Hayem,  che  dette  loro  il  nome  d ’ema- 
toblasti. 

Sovra  questi  elementi  del  sangue  regna  ancor  viva  la  discussione. 

Prima  di  tutto  alcuni  autori  cominciarono  a  negare  le  reale  esi¬ 
stenza  delle  piastrine  e  ad  affermare,  che  esse  non  sono  altro  che  prodotti 
artificiali.  Così  il  Lòwit,  il  quale  cercò  di  dimostrare, c  on  molti  esperi¬ 
menti,  che  le  forme  descritte  da  Bizzozero  si  formano  nel  sangue  sotto 
l’influsso  di  certi  reagenti,  ma  Bizzozero  tolse  ogni  valore  a  queste 
affermazioni,  dimostrando  la  presenza  della  piastrine  nel  sangue  cir¬ 
colante -  dell’ala  di  pipis troll o. 

Recentemente  però,  molti  fisiologi  e  patologi  (Wooldridge,  Ma- 
thews,  Pianese)  sono  tornati  all’idea  che  le  piastrine  non  abbiano  la 
natura  di  elementi  cellulari,  ma  siano  piuttosto  prodotti  dalla  trasfor¬ 
mazione  fisico-chimica  di  elementi  del  plasma  e  con  tutta  probabilità 
di  composti  lipoproteidi.  Il  Wooldridge  dice  che  le  sostanze,  di  cui  sono 
costituite  le  piastrine,  esistono  nel  plasma  allo  stato  di  soprasaturazione, 
e  che  precipitano  per  determinate  ragioni,  con  le  qualità  di  veri  cri¬ 
stalli  liguidi  e  con  la  forma,  con  cui  le  piastrine  vengono  abitualmente 
descritte.  Insomma  le  piastrine  si  formerebbero  con  l’identico  mecca¬ 
nismo  con  cui  si  forma  la  fibrina,  e  la  loro  connessione  col  processo  di 
coagulazione  (v.  il  capitolo  seguente)  sarebbe  appunto  questa.  La  com¬ 
parsa  delle  piastrine  sarebbe  sempre  cagionata  da  turbamenti  nello  stato 
del  plasma  sanguigno  e  sovra  tutto  dalle  alterazioni  dell’intima  vasale. 

Ma  queste  vedute  particolari,  per  quanto  possano  essere  giusti- 
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ìcate,  non  sono  accettate  da  tutti,  onde  non  è  ancora  possibile  trascu- 
•are  le  piastrine  fra  gli  elementi  morfologici  del  sangue. 

Un’altra  discussione  si  è  accesa  suH’origine  e  sul  significato  cellu- 
are  delle  piastrine.  A  tal  proposito  ricorderemo  le  ipotesi  seguenti: 

1. °  L’ipotesi  più  antica  è  quella  di  Hayem,  che  esse  siano  forme  di 
lassaggio  agli  eritrociti:  Hayem  fu  indotto  a  questa  convinzione  in  ispe- 
fial  modo  dai  suoi  studi  sugli  animali  anemizzati,  nei  quali  vi  erano  nu- 
nerose  forme  di  transazione  fra  piastrine  ed  emazie  (ematoblasti) . 

2. °  Altri  pensano  che  esse  rappresentino  il  nucleo  dei  globuli  rossi 
ìucleati  embrionali,  nei  quali  il  citoplasma  si  è  disfatto:  tale  nucleo 
ivrebbe  perduto  la  proprietà  di  colorarsi  coi  colori  nucleari. 

3. °  Che  esse  rax>presentino  nuclei  di  leucociti.  Lilinfeld  avrebbe 
limostrato,  che  contengono  nucleina  in  forma  di  nucleo-albumina, 
}  che  danno,  come  il  nucleo  dei  leucociti,  la  reazione  microchimica 
ilei  colori  nucleari  basici,  e  quella  del  fosforo:  quest’ultimo  risultato 
ùi  contestato  da  Lòwit. 

4. °  Infine  la  dottrina  più.  recente  è  quella  di  Wright,  il  quale  af¬ 
ferma  che  le  piastrine  hanno  origine  dal  citoplasma  dei  megacariociti, 
e  a  sostegno  di  ciò  questo  autore  porta  una  serie  di  osservazioni  morfo¬ 
logiche  molto  importanti  e  il  fatto,  che,  nei  vertebrati  inferiori,  in  cui 
mancano  i  megacariociti,  mancano  anche  le  piastrine.  Questa  oifinione 
del  Wright  è  stata  accettata  da  molti  ematologi  quali  Foà,  Cesaris- 
Demel,  Aschoff,  Ogata,  Ferrata,  Di  Guglielmo,  ecc.,  e  si  è  x>ure  aggiunto 
che  anche  altri  elementi  della  milza'  (e,  nell’embrione,  del  connettivo) 
quali  le  cellule  mononucleate  della  £>olpa  e  certi  elementi  endoteliali 
dei  seni  venosi,  siano  capaci  di  generare  xnastrine  in  modo  somigliante. 
In  conclusione  le  piastrine  avrebbero  il  semplice  significato  morfolo¬ 
gico  di  frammenti  del  citoxfiasma  di  varie  cellule. 

Le  piastrine  si  presentano  nel  sangue  come  dischi  sottili,  incolori, 
a  superfici  parallele,  più  di  rado  a  forma  di  lente,  d’un  diametro  di  y3  in¬ 
feriore  a  quello  delle  emazie.  Il  loro  numero  sarebbe  nell’individuo 
adulto  sano  (secondo  Fusari,  che  eseguì  ricerche  a  questo  scopo), 
di  200-300  mila  per  mm.3. 

Da  esperimenti  del  Bizzozero  risultò,  che  si  j)nò  privare  un  cane 
di  tutte  le  sue  xnastrine,  estraendo  da  esso  rix>etutamente  il  sangue, 
defìnibrandolo  e  iniettandolo  di  nuovo.  L’animale,  così  trattato,  non 
sembra  soffrire  per  la  perdita  delle  piastrine,  le  quali  del  resto  si  rigene¬ 
rano  assai  rapidamente:  cosicché  dox^o  cinque  giorni  ritornano  alla  media 
numerica  normale  e  anche  la  oltrex>assano. 

Le  piastrine  si  alterano  con  grande  facilità,  e  allora  si  conglutinano 
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fra  loro.  Di  più  hanno,  come  si  è  detto,  nn  intimo  rapporto  con  la  coa¬ 
gulazione  del  sangue  e  sembra  anche  che  abbiano  parte  importante 
nella  retrazione  del  coagulo. 

Riguardo  alla  patologia  delle  piastrine  poche  nozioni  sono  state 
raccolte.  È  anzitutto  da  notare,  che,  anche  in  condizioni  normali,  il 
numero  di  questi  elementi  nell’unità  di  volume  del  sangue  può  subire  va¬ 
riazioni  considerevoli  e  aumentare  o  diminuire  del  doppio  o  del  triplo. 

Le  variazioni  permanenti  nella  quantità  delle  piastrine  hanno  luogo 
in  genere,  parallelamente  a  quelle  degli  altri  corpuscoli  sanguigni:  altre 
volte  invece  tale  parallelismo  non  si  verifica  (Muir). 

Il  numero  delle  piastrine  aumenta  nella  crisi  di  certe  malattie  acute, 
che  perciò  fu  detta  da  Hayem  crisi  ematoblastica .  In  base  a  questo 
reperto,  alcuni  osservatori  hanno  dato  al  numero  delle  piastrine  grande 
importanza  per  il  pronostico  di  alcune  malattie.  Nella  tisi  il  numero 
delle  piastrine  aumenta  gradatamente,  giorno  per  giorno.  L’aumento  nu¬ 
merico  delle  piastrine  è  stato  chiamato  piastrinosi. 

Questi  reperti  sono  stati  di  recente  confermati  da  altri  lavori  di 
Tschistowitch  e  di  Aynaud.  Il  primo  afferma,  che  esse  diminuiscono 
nei  periodi  acuti  delle  malattie  infettive  e  aumentano  quando  il  processo 
volge  a  guarigione,  o  meglio  quando  compaiono  nell’organismo  sostanze 
difensive,  onde  si  può  porre  l’ipotesi,  che  esse  concorrano  alla  formazione 
di  tali  sostanze,  e  questa  ipotesi  è  anche  sostenuta  da  altri  autori 
(Ottolenghi,  Grliber  e  Futald).  Aynaud  conclude,  da  numerosi  conteggi 
di  questi  elementi,  che  vi  è  aumento  nei  periodi  inoltrati  o  finali  delle 
polmoniti,  delle  infezioni  settiche,  della  meningite  cerebro-spinale, 
e  di  più  nella  leucemia  mieloide.  Invece  una  diminuzione  si  avrebbe 
nelLanemia  leggera  e  nella  clorosi,  come  pure,  secondo  altri,  nella  ina¬ 
nizione  e  nelle  malattie  febbrili  a  lunga  durata. 

Secondo  il  Wright  vi  è  aumento  delle  piastrine  nelle  leucemie  mie- 
ioidi,  e  diminuzione  in  quelle  emopatie  che  sono  accompagnate  da  apla¬ 
sia  dei  tessuti  emopoietici. 

Variazioni  nella  quantità  delle  piastrine  sono  state  constatate  anche 
nelle  porpore  emorragiche  e  si  è  posto  questo  fatto  in  rapporto  con  la 
patogenesi  di  questa  malattia. 

Sperimentalmente  è  stato  ottenuto  un  aumento  delle  piastrine 
mediante  alcuni  veleni  (piombo,  piridina,  veleni  emolitici)  e  anche  con 
l’iniezione  di  sieri  cit olitici  per  gli  elementi  cellulari  del  midollo  osseo 
e  della  milza,  il  che  confermerebbe  la  dottrina  del  Wright. 

Altri  autori  poi  affermano  di  aver  ottenuto  sieri  piastrinolitici, 
di  cui  l’azione  produrrebbe  negli  animali  alterazioni  simili  a  quelle 
che  caratterizzano  le  porpore. 
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In  riguardo  allo  modificazioni  morfologiche  delle  piastrine  si  sa 
icor  meno.  Nelle  anemie  da  cachessia  le  piastrine  aumentano  di  dimen- 
oni  e  possono  raggiungere  un  diametro  anche  di  6  a. 

In  altri  casi  sono  stai  i  osservati  processi  di  vacuolizzazione  o  aumento 
illa  conglutinabilità.  In  questo  ultimo  caso  si  osservano  nel  sangue 
limassi  di  piastrine,  che  han  ricevuto  diversi  nomi:  placche  emato¬ 
astiche,  placche  flegmoniche  (infiammazione),  placche  cachettiche  (ca- 
ìessia). 
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CAPITOLO  XI. 

Alterazioni  del  plasma  sanguigno. 

Per  'plasma  s’intende  il  liquido,  che  serve  di  veicolo  agli  elementi 
cellulari  del  sangue. 

Esso  è  una  soluzione  acquosa  di  varie  sostanze  proteiche  e  di  sali 
inorganici. 

Alle  alterazioni  patologiche  del  plasma  sanguigno,  specialmente 
in  questi  ultimi  anni,  è  stata  rivolta  l’attenzione  dei  patologi,  e  le 
nozioni  in  proposito  sono  assai  progredite,  di  pari  pajsso  con  gli  altri 
studi  ematoìogici,  e  con  il  formarsi  delle  dottrine  sull’immunità. 

Prima  di  trattare  di  queste  varie  alterazioni  fìsiche  e  chimiche 
del  plasma  è  bene  premettere  alcune  brevi  notizie  sulla  proprietà  che 
esso  possiede  di  coagulare. 

I.  —  Coagulazione  del  sangue. 

1.  Fenomeni  della  coagulazione.  —  Quando  il  sangue  sfugge  dai  vasi 
e  si  raccoglie  o  tra  i  tessuti  o  in  qualsiasi  modo  nell’ambiente  esterno, 
esso  in  pochi  minuti  si  trasforma  in  una  sostanza  gelatinosa  omogenea, 
che  più  tardi  si  contrae  in  una  massa  più  dura  fibrosa,  mentre  si  spre¬ 
me  il  siero  limpido  e  incolore.  A  questo  processo  si  dà  il  nome  di 
coagulazione. 

La  proprietà  di  coagulare,  che  esiste  nel  sangue  di  tutti  gli  animali, 
ha  un  fine  biologico  d’alta  importanza.  È  il  mezzo  principale  che  serve 
ad  arrestare  le  emorragie',  inevitabili  in  ogni  lesione.  Il  coagulo  occlude, 
almeno  temporaneamente,  le  ferite  dei  vasi. 

Nel  coagulo  si  trova  una  sostanza  fibrosa,  che  forma  un  fìtto  intrec¬ 
cio,  nel  quale  sono  contenuti  corpuscoli  rossi  e  bianchi.  Questa  sostanza 
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dicesi  fibrina.  Essa  si  può  ottenere  libera  di  corpuscoli,  sbattendo  il  san¬ 
gue  appena  uscito  dai  vasi  con  una  bacchetta,  o  in  un  vaso  contenente 
perline  di  vetro:  allora  i  corpuscoli  rimangono  liberi  nel  siero  ( sangue 
defibrinato )  mentre  si  separa  in  grumi  bianco-grigiastri  la  fibrina, 
che  col  lavaggio  si  può  liberare  da  ogni  residuo  di  corpuscoli  rossi- 
Il  tempo  di  coagulazione  per  il  sangue  dei  mammiferi  varia  da  due  a 
dieci  minuti,  a  seconda  delle  varie  condizioni  fisiologiche  e  patologiche. 

La  retrazione  del  coagulo  o  sineresi  (separazione  della  fibrina  dal 
siero)  è  un  processo  assai  più  lento,  e  qualche  volta  in  condizioni  patolo¬ 
giche  manca  (peres.,  nella  porpore  emorragiche);  allora  il  sangue  resta 
permanentemente  nello  stesso  stato  di  una  gelatina  uniforme.  Si  afferma 
da  molti  autori,  che  le  piastrine  hanno  una  parte  principale  in  questo 
processo  della  retrazione  del  coagulo  e  che,  quando  esse  sono  scarse 
o  mancano,  la  sineresi  non  avviene. 

Il  contatto  con  tessuti  lesi  accelera  grandemente  il  processo  della 
coagulazione.  Per  questo  il  sangue,  che  scola  dalle  labbra  di  una  ferita, 
coagula  immediatamente.  Al  contrario,  se  si  estrae  il  sangue  direttamente 
da  una  cannula  introdotta  in  un’arteria,  e  si  raccoglie  in  un  vaso  impa¬ 
raffinato  e  raffreddato  a  0°,  la  coagulazione  può  essere  ritardata  per 
molte  ore.  Ciò  specialmente  si  constata  col  sangue  di  uccelli,  rettili 
e  anfìbi,  che  in  tal  modo  può  restar  liquido  anche  durante  alcuni  giorni. 
Ma  se  al  sangue  così  liquido,  si  aggiunge  un  estratto  qualsiasi  di  organi 
la  coagulazione  immediatamente  si  verifica.  Così  pure  si  può  produrre 
la  coagulazione  intr avascolare  del  sangue,  iniettando  nelle  vene  di  un 
animale  un  estratto  di  organi  o  una  soluzione  di  nucleoproteidi. 

Le  sostanze,  che  si  trovano  negli  estratti  di  organi  e  che  accelerano 
la  coagulazione,  sono  state  chiamate  sostanze  tromboplastiche ,  o  trombo- 
cinasi  o  coaguline.  Secondo  gli  autori  più  moderni,  è  ai  lipoidi  o  fosfatidi 
( josfolipina ,  cefalina ,  ecc.)  che  si  trovano  in  tutti  i  tessuti,  che  si  deve 
ascrivere  questa  azione  accelerante  o  determinante  sulla  coagulazione. 

Il  contatto  del  sangue  con  corpi  duri  od  angolosi  (frammenti  di  vetro, 
fili  legnosi  o  metallici,  ecc.)  accelera  assai  la  coagulazione,  probabil¬ 
mente  per  la  distruzione  dei  corpuscoli  bianchi,  per  la  quale  si  mettono 
in  libertà  composti  cellulari  (secondo  Bordet  e  Delange  composti 
lipoidei,  estraibili  con  i  solventi  dei  grassi). 

La  lesione  degli  endoteli  di  un  vaso  produce  la  coagulazione  intra- 
vascolare,  come  si  è  visto  a  proposito  del  trombo. 

La  coagulazione  avviene  solo  se  sono  presenti  ioni  di  calcio.  Se  per 
una  ragione  qualsiasi  si  abbassa  la  concentrazione  di  questi  ioni  sotto 
un  certo  limite,  la  coagulazione  più  non  si  produce.  Ciò  si  può  verift- 
Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  — -  Voi.  II.  —  26. 
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care  con  raggiunta  al  sangue  di  sali,  che  precipitano  il  calcio  (ossalati, 
acidi  grassi)  o  che  lo  riconducono  in  composti,  in  cui  il  calcio  non  entra 
più  come  ione  (citrato  triacido)  o  che  fanno  regredire  la  dissociazione 
dei  sali  di  calcio  (saturazione  con  vari  sali  neutri)  (Sabbatani). 

Secondo  Chiò  una  tensione  opportuna  di  CO 2  (tensione  fisiologica) 
limita  o  inibisce  la  coagulazione  del  sangue,  mentre  l’esalazione  di  questo 
gas,  come  avviene  quando  il  sangue  esce  dai  vasi,  stimola  od  inizia  questo 
processo. 

2.  Importanza  degli  elementi  figurati  del  sangue  nella  coagulazione. 
—  Non  ostante  le  antiche  conclusioni  di  Schmidt,  che  assegnava  ai 
corpuscoli  bianchi  la  parte  essenziale  sul  meccanismo  della  coagulazione, 
oggi  si  può  affermare  che  questi  elementi  non  sono  indispensabili 
perchè  tale  fenomeno  si  produca.  Solo  quando  essi  si  distruggono, 
generano,  come  si  è  detto,  sostanze  tromboplastiche,  come  del  resto, 
avviene  per  altre  cellule.  Lo  stesso  si  può  dire  per  i  corpuscoli  rossi, 
Per  le  piastrine  invece  la  questione  è  molto  più  incerta  e  complicata. 
Si  è  accennato  a  proposito  della  trombosi,  che  il  Bizzozero  mise  in 
evidenza  le  relazioni  tra  piastrine  e  coagulazione  del  sangue.  L’osserva¬ 
zione  del  Bizzozero  è  stata  anche  di  recente  confermata  con  altre  ricer¬ 
che  microscopiche  e  ultramicroscopiche,  dalle  quali  risulta,  che  le  pia¬ 
strine  sono  i  centri,  dai  quali  si  inizia  la  formazione  dei  filamenti  di 
fibrina  e  inoltre  il  Wooldridge  ha  dimostrato,  che  dalle  piastrine  si  può 
isolare  una  sostanza,  che  ristabilisce  il  potere  di  coagulazione  del  sangue, 
quando  in  modi  speciali  questo  potere  sia  stato  abolito.  Insomma 
non  vi  è  oggi  alcun  dubbio  suH’intimo  nesso  che  sussiste  fra  piastrine 
e  coagulazione,  ma  il  problema  è  spostato,  da  poi  che  sono  nuovamente 
sorti  molti  dubbi  sul  significato  delle  piastrine,  come  veri  elementi 
morfologici  preformati  nel  sangue  (v.  pag.  396)  e  si  è  posta  la  questione, 
se  le  piastrine  non  siano  che  la  conseguenza  di  una  alterazione  fisico- 
chimica  del  sangue,  anzi  il  primo  segno  visibile  del  processo  di  coa¬ 
gulazione. 

Infine  ricordiamo  ancora,  come  si  è  detto  sopra,  che  le  piastrine 
avrebbero  importanza  fondamentale  per  la  retrazione  del  coagulo. 

3.  Fibrina  e  fibrinogeno.  —  Ciò  che  si  trova  nel  plasma  sanguigno 
prima  della  coagulazione  e  che,  al  momento  in  cui  questo  processo  si 
verifica,  compare  come  una  sostanza  filamentosa  o  fibrina ,  è  una  pro¬ 
teina  disciolta  che  si  chiama  fibrinogeno. 

Questa  sostanza,  secondo  A.  Schmidt,  deriva  dai  leucociti,  secondo 
Btirker  dalle  piastrine;  ma  contro  queste  due  opinioni  sono  state  fatte 
molte  obiezioni,  e  si  può  dire  che,  sull’origine  del  fibrinogeno,  si  sa  tanto 
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poco  quanto  sull’origine  delle  altre  sostanze  proteiche  del  sangue.  Il 
fibrinogeno  si  può  ricavare  per  precipitazione  dal  plasma  ossalato, 

aggiungendo  adesso  un  ugual  volume  di  soluzione  concentrata  di  Na  Cl. 

/ 

Si  ridiscioglie  facilmente  nelle  soluzioni  saline  poco  concentrate  (mentre 
è  insolubile  nell’acqua  distillata);  è  otticamente  attivo  e  coagula  a  56°. 

Che  differenza  vi  è  tra  fibrina  e  fibrinogeno?  Si  tratta  di  una  semplice 
differenza  fìsica  o  di  stato  (la  fibrina  sarebbe  un  semplice  prodotto 
di  precipitazione  del  fibrinogeno)  ovvero  vi  è  una  differenza  di  costi¬ 
tuzione?  Si  tende  ormai  verso  quest’ultimo  modo  di  vedere,  e  si  ritorna 
con  ciò  alla  antica  opinione  di  Wooldridge,  che  considerava  fibrinogeno 
e  fibrina  come  due  prodotti  deH’unione  della  stessa  sostanza  proteica 
con  diverse  quantità  di  un  lipoide  (fosfolipina),  e,  più  precisamente,  il 
fibrinogeno  conterrebbe  più  lipoide,  la  fibrina  meno.  Si  avrebbe,  secondo 
ilMathews,  qualche  cosa  di  simile  a  quanto  accade  in  proposito  dell’e¬ 
moglobina  nel  sangue,  la  quale  è  congiunta  con  i  complessi  lipoproteidi 
dei  corpuscoli  rosàkj  (v.  pag.  377)  e  con  ciò  può  rimanere  nel  sangue 
alla  sua  massima  concentrazione.  Quando  i  corpuscoli  rossi  sono  di¬ 
strutti  e  l’emoglobina  di  distacca  dalle  sostanze  lipoproteiche,  essa  è 
costretta  a  cristallizzare;  così  precipita  la  fibrina,  quando  dal  fibri¬ 
nogeno  si  distacca  parte  del  suo  òostituente  lipoide. 

La  formazione  delle  fibrina  dal  fibrinogeno  si  può  studiare  assai 
bene  con  Lui  tramicroscopio  (Stùbel,  Howell  ed  altri),  sottoponendo 
all’esame  una  goccia  di  plasma  liquido,  ma  all’inizio  di  coagulare. 
Si  vedono  allora  comparire  bastoncelli  lunghi,  sottili,  aghiformi 
molto  refrangenti  e,  secondo  alcuni,  anche  dotati  della  proprietà  della 
doppia  rifrangenza.  Essi  si  addossano  a  qualsiasi  corpuscolo  estraneo 
che  trovino  intorno,  alle  piastrine,  che,  nel  campo  scuro  del  microscopio 
appaiono  come  dischi  luminosi,  e  infine  si  addensano  tra  di  loro  for¬ 
mando  spessi  cordoni.  Per  questi  loro  comportamenti,  i  primi  fili  di 
fibrina  si  debbono  considerare  come  cristalli  liquidi. 

4.  Teorie  sul  processo  della  coagulazione.  —  La  teoria  che  ha  per  tanto 
tempo,  salvo  rare  eccezioni,  dominato  nel  campo  della  biologia  è  la 
teoria  -fermentativa,  già  enunciata  dallo  Schimidt  e  rinnovata  da  Morawitz, 
Fuld,  Spiro  e  molti  altri.  Secondo  questa  teoria  il  fibrinogeno  si  cam¬ 
bierebbe  in  fibrina  per  opera  di  uno  speciale  fermento,  che  fu  prima  sem¬ 
plicemente  chiamato  fibrinfermento  e  di  cui  si  ammise  un’origine  leu¬ 
cocitaria.  Dopoché  poi  si  vide  la  necessità  dei  sali  di  calcio  e  di  sostanze 
di  origine  cellulare,  perchè  avvenisse  la  coagulazione,  si  dovettero  com¬ 
plicare  le  cose. 

Secondo  Morawitz  si  ha  uno  stato  iniziale  del  fermento,  che  si  può 
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designare  col  nome  di  trombogeno ;  questo  può  essere  attivato  (protrom¬ 
bina)  per  opera  di  una  cinasi  ( trombocinasi ):  quindi  la  protrombina,  per 
opera  dei  sali  di  calcio  si  trasformerebbe  in  fermento  completo  (trom-> 
bina).  Cosicché  si  può  fare  il  seguente  schema  per  la  produzione  del 
fermento: 

Trombogeno  <-  Trombocinasi 

Protrombina  <-  Ca*  * 

t 

Trombina 


L 'origine  del  trombogeno  andrebbe  cercata  nei  leucociti,  ma  non  per 
la  loro  distruzione,  come  prima  si  ametteva,  sibbene  per  un  processo 
di  secrezione  (Dastre).  Anche  Arthus,  fondandosi  su  alcune  sue  ri¬ 
cerche  sul  plasma,  considera  la  produzione  del  trombogeno  come  un  pro¬ 
cesso  vitale  e  fisiologico  dei  leucociti.  I  corpi  estranei,  immersi  nel  plasma, 
o  anche  le  asperità  delle  pareti  vasali  determinerebbero  la  coagulazione 
del  sangue,  stimolando  i  leucociti  ad  un’abbondante  secrezione  di  trom¬ 
bogeno.  Secondo  Morawitz,  il  trombogeno  è  contenuto  in  notevole 
quantità  anche  nelle  piastrine, 

Secondo  alcuni  autori,  il  trombogeno  si  troverebbe  anche  nel  plasma 
normale,  ma  vi  sarebbe  inattivo  per  la  mancanza  di  cinasi  o  per  la 
presenza  di  un  anticorpo. 

A  questa  teoria  sono  state  fatte  diverse  obiezioni  e,  per  quanto 
anche  oggi  abbia  molti  fautori,  essa  è  certo  destinata  ad  essere  sosti¬ 
tuita  dalle  moderne  teorie  fisico-chimiche.  Fu  il  Wooldridge  il  primo 
a  sostenere,  che  la  coagulazione  del  sangue  si  deve  intieramente  para¬ 
gonare  alla  cristallizazione  o  precipitazione  di  una  soluzione  satura. 
Il  plasma  si  dovrebbe  considerare  come  una  soluzione  sovrasatura  di 
proteine  e  di  lipoidi,  come  un  complesso  in  equilibrio  instabile,  in  cui 
qualsiasi  modificazione  (e  appunto  in  modificazioni  fisico-chimiche 
consisterebbero  gli  agenti  che  provocano  la  formazione  del  coagulo) 
può  produrre  un  cambiamento  di  stato  e  la  formazione  di  quei  cristalli 
liquidi  che,  come  sopra  si  è  detto,  rappresentano  l’inizio  della  fibrina. 

Per  le  particolarità  di  queste  teorie  fisico-chimiche,  di  cui  un  esame 
più  minuto  ci  porterebbe  troppo  lontano,  rimandiamo  il  lettore,  oltreché 
ai  lavori  di  Wooldridge,  a  quelli  di  Stiibel,  di  Holf,  ai  recenti  trattati 
di  Mathews  e  di  Howell  che  discutono  minutamente  tale  questione. 
Di  essa  si  é  occupato  in  Italia  il  Chiò,  il  quale  afferma,  che,  nel  sangue 
che  esce  dall’organismo  animale,  si  inizia,  con  la  perdita  dell’anidride 
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carbonica,  uno  spostamento  di  equilibri  chimici,  che  include  una  reazione 
fra  saponi  alcalinici  ed  acidi  grassi  e  sali  di  calcio,  reazione  sostenuta 
e  favorita  dalla  saponificazione  delle  sostanze  lipoidi.  In  questo  sposta¬ 
mento  di  equilibrio  quel  complesso  lipoideo-proteico,  che  si  chiama  fibri¬ 
nogeno,  passa  dalla  fase  dispersa  (soluzione)  alla  fase  solida.  Il  sapone  di 
calcio,  che  si  formerebbe,  funzionerebbe  da  catalizzatore. 

Per  concludere  diremo  che  la  teoria  fisico-chimica  della  coagulazione, 
sebbene  ancora  incerta  ed  oscura  nei  suoi  particolari,  acquista  ogni  dì 
più  favore  poiché  ormai  sembra  sicuro  che  la  formazione  della  fibrina 
non  sia  altro  che  il  cambiamento  di  stato  di  un  complesso  celloidale . 

5.  Variazioni  della  coagulabilità  del  sangue.  —  La  diminuzione  della 

%  * 

coagulabilità  o  V incoagulabilità  del  sangue  si  può  produrre,  oltre  che  con 
le  sostanze  che  mettono  fuori  di  azione  il  calcio,  con  i  peptoni  e  con  gli 
albumosi  (Fano),  di  cui  si  iniettano  sufficienti  quantità  nelle  vene  di  un 
animale.  Sembra  che  per  questo  sia  necessario  il  passaggio  del  sangue 
attraverso  il  fegato. 

La  testa  delle  sanguisughe  contiene  una  sostanza  detta  irudina, 
che  ha  forte  potere  anticoagulante:  essa  funziona  sia  in  vivo  sia  in  vitro. 

Hegli  stati  di  emofilia  è  pure  diminuita  la  coagulabilità  del  sangue 
(vedi  i)ag.  349).  Nella  polmonite  ed  in  altre  malattie  infettive  la  coagu¬ 
labilità  del  sangue  appare  alquanto  ritardata;  allora  gli  eritrociti 
hanno  il  tempo  di  precipitare  alquanto  e  di  lasciar  libero  almeno  uno 
strato  superficiale  di  plasma,  il  quale,  coagulando,  forma  una  pellicola 
giallognola  o  grigio-cerea,  che  dagli  antichi  fu  chiamata  crosta  infiamma¬ 
toria,  poiché  si  credeva  che  fosse  caratteristica  per  il  sangue  di  persone 
affette  da  infiammazioni. 

V’aumento  della  coagulabilità  del  sangue  o  meglio  della  rapidità 
di  coagulazione  è  stato  osservato  nei  casi,  in  cui  vi  è  distruzione 
di  tessuti  e  specialmente  di  tessuti  ricchi  di  endoteli  e  di  ele¬ 
menti  linfoidi  (polmoni,  tessuti  linfoidi,  ecc.),  o  anche  quando 
vi  è  distruzione  di  corpuscoli  rossi.  Così  si  spiegano  raumento  della  coa¬ 
gulabilità  e  la  formazione  di  trombi  da  una  parte,  dopo  la  distruzione 
e  macerazione  di  tessuti  o  di  organi,  rimanendo  essi  aderenti  all’orga- 
nismo  vivente,  e  dopo  le  bruciature;  dall’altra  dopo  intossicazioni  con 
veleni  emolitici  (ricina,  abrina,  veleno  dei  serpenti,  ecc.).  L’uso  tera¬ 
peutico  d’estratti  d’organi,  è  vantaggioso  nell’emofilia  in  cui,  secondo 
le  ricerche  di  Salili,  di  ISTolf,  di  Morawitz,  vi  è  appunto  una  mancanza 
di  questi  attivatori;  è  vantaggioso  pure  in  tutti  gli  stati  in  cui  vi  è  ten¬ 
denza  alle  emorragie.  A  questo  scopo  si  usano  pure  le  soluzioni  di  ge¬ 
latina  e  i  sali  di  calcio  introdotti  per  via  parenterale  (YV  righi,  Boggs) 
o  anche  per  via  della  bocca  (Chantemesse  e  Denk).  < 
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In  condizioni  patologiche  varia  pure  la  quantità  del  fibrinogeno 
nel  sangue  e  perciò  la  quantità  di  fibrina ,  che  si  produce  con  la  coagula¬ 
zione.  Tali  fatti  si  designano  con  i  nomi  di  iterinosi,  quando  vi  è  aumento, 
e  di  ipoinosi ,  quando  vi  è  diminuzione. 

Mentre  nel  normale  la  quantità  di  fibrina,-  che  si  produce  nella  coa¬ 
gulazione,  è  il  0,1-0, 4%  del  sangue,  in  molte  malattie  infettive  questa 
quantità  sale  a  1-1,3  %.  Secondo  E.  Pfeiffer,  si  ha  aumento  della  quantità 
del  fibrinogeno  nella  polmonite,  nel  reumatismo  articolare,  nelle  infe¬ 
zioni  settiche;  secondo  Schmorl  e  Kollmann,  neH’eclampsia  puerperale 
o  secondo  altri  nel  morbo  di  Bright,  nel  carcinoma,  nella  tubercolosi 
incipiente. 

Altri  hanno  poi  trovato  (Mayer,  Miiller,  Morawitz  e  Eehn)  che  vi 
è  un  certo  parallelismo  tra  leucocitosi  e  quantità  di  fibrinogeno,  che  si 
trova  nel  sangue,  e  Moli  constatò  un  aumento  del  fibrinogeno  dopo  l’in- 
troduzione  paranterale  d’albumina  etereogenea. 

La  diminuzione  del  fibrinogeno  è  stata  constatata,  nell’avvelena- 
mento  per  fosforo,  in  varie  malattie  del  fegato,  nelle  lunghe  suppura¬ 
zioni,  nella  malaria,  nella  sifìlide,  nell’anemia,  accompagnata  da  dimi¬ 
nuzione  delle  sostanze  proteiche  del  sangue,  e  anche,  secondo  Th.  Pfeiffer, 
nella  leucemia,  malgrado  l’enorme  aumento  dei  corpuscoli  bianchi. 

II.  —  Alterazioni  delle  proprietà  fisico-chimiche  del  plasma. 

Le  proprietà  fisico- chimiche  del  sangue  e  di  altri  liquidi  organici, 
che  dal  sangue  stesso  derivano,  sono  state  oggetto  di  studi  recentissimi, 
i  quali  hanno  acquistato  e  vanno  acquistando  sempre  più  una  singo¬ 
lare  importanza,  tanto  nel  campo  della  fisiologia,  quanto  in  quella 
della  patologia  generale. 

1.  Peso  specifico.  —  Il  peso  specifico  del  sangue  nell’uom:)  è  1060 
in  media;  nella  donna  1051-1055.  Il  peso  specifico  varia  normalmente 
secondo  l’età  e  la  nutrizione. 

Sul  peso  specifico  del  sangue  nei  vari  stati  morbosi  si  hanno  nu¬ 
merosi  dati,  che  riguardano  specialmente  le  infezioni  acute  e  croniche 
(tubercolosi),  le  nefriti  parenchimatose  ed  interstiziali,  le  affezioni 
della  mucosa  intestinale:  ma  da  tutte  queste  osservazioni  è  impossibile 
per  ora  trarre  deduzioni  d’indole  generale. 

Un  aumento  specifico  del  plasma  si  trova  dopo  perdita  d’acqua 
per  forti  sudorazioni,  nella  mancanza  di  bevande,  nel  colera,  nelle  scot¬ 
tature  estese.  In  tali  casi  si  è  visto  questo  dato  ematologico  salire  fino 
alla  cifra  di  1073.  Anche  nelle  stasi  durature  ed  estese,  negli  edemi 


ALTERAZIONI  DEL  PLASMA  SANGUIGNO 


407 


per  insufficienza  cardiaca  e  nell’enfisema  sono  stati  constatati  aumenti 
consimili. 

Si  ha  invece  diminuzione  del  peso  specifico  del  plasma  nelle  idremie 
prodotte  da  nefriti  croniche  e  dagli  stati  cachettici  e  nelle  anemie  se¬ 
condarie. 

2.  Viscosità.  —  La  viscosità  del  'plasma  sanguigno  o  meglio  del  sangue 
in  toto  ha,  secondo  le  ricerche  di  Hess  e  di  J acoby,  una  certa  importanza 
per  i  fenomeni  generali  della  circolazione,  inquantochè,  aumentando, 
produce  maggiori  difficoltà  circolatorie  alla  periferia  e  quindi  innalza¬ 
mento  della  pressione  sanguigna. 

La  viscosità  (che  si  usa  indicare  con  la  lettera  rj)  ha,  per  il  sangue 
normale,  un  valore  medio  di  4,75  (Determann,  Hess);  e  varia  poi  se¬ 
condo  il  contenuto  in  corpuscoli  rossi,  in  sostanze  proteiche,  in  gas. 
Nei  leucemici  sembra  aumentata  (sopra  a  5)  e  raggiunge  valori  massimi 
nella  policitoemia  e  nella  inspissatio  sanguinis.  Aumenta  pure  nella  nar¬ 
cosi.  nella  polmonite,  nell’asfissia  e  diminuisce  nell’idroemia  da  nefrite 
e  quando  si  abbassa  il  contenuto  proteico  del  plasma. 

3.  Concentrazione  molecolare  o  pressione  osmotica.  —  La  pressione 
osmotica  del  sangue  e  di  altri  liquidi  organici  è  la  risultante  delle  pres¬ 
sioni  osmotiche  parziali  delle  tre  categorie  di  sostanze,  che  vi  si  tro¬ 
vano  disciolte. 

Fra  queste  è  di  gran  lunga  maggiore  quella  dovuta  agli  elettro¬ 
liti  (cloruri  e  carbonati),  poi  viene  quella  di  varie  sostanze  azotate 
non  colloidi,  e  finalmente  la  minore  è  dovuta  alle  proteine:  quest ’ultima 
non  supera,  secondo  le  ricerche  più  recenti,  i  6  millimetri  di  Hg. 

La  pressione  osmotica  totale  dei  liquidi  organici  si  misura  assai 
facilmente  con  il  metodo  crioscopico ,  che  consiste  nella  determinazione 
del  punto  di  congelamento,  poiché  questo  valore  è  proporzionale 
alla  quantità  di  molecole  (di  qualunque  natura  esse  siano),  che  si  tro¬ 
vano  nell’unità  di  volume  della  soluzione. 

Riguardo  al  siero  di  sangue  di  diversi  animali,  ricordiamo  le  ricer¬ 
che  di  Fano  e  Bottazzi,  i  quali  trovarono,  che  nei  mammiferi  la  pres¬ 
sione  osmotica  del  plasma  è  presso  a  poco  uguale  per  tutti.  Il  Dreser, 
e  poco  più  tardi  il  Winter,  stabilirono  poi,  dopo  aver  determinato  le 
pressioni  osmotiche  dei  liquidi  dell’organismo,  la  legge  del Veguimo- 
lecolarità  di  essi.  Infatti  la  linfa,  il  liquido  cerebrospinale,  il  latte, 
hanno  un  punto  di  congelamento  quasi  eguale  a  quello  del  sangue, 
sono  cioè  isotonici  con  esso. 

Altri  liquidi  secretivi  hanno  invece  pressioni  osmotiche,  che  diffe¬ 
riscono  assai  da  quelle  del  sangue.  Si  chiamano  questi  liquidi  anisoto- 
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nici  rispetto  al  sangue:  essi  hanno  un’origine  secretoria,  e  provengono 
da  ghiandole  a  cui  sono  affidati  poteri  di  regolazione  per  riguardo 
alla  costituzione  del  sangue. 

Oltre  a  questi,  un  altro  principio  fondamentale  è  stato  stabilito, 
che  ha  una  maggiore  importanza,  ed  è  quello,  che  si  può  enunciare 
con  la  legge  della  costanza  della  pressione  osmotica  del  sangue ,  la  qual 
legge  vale  solo  per  gli  organismi  superiori. 

Come  vi  sono  animali  a  temperatura  costante  ed  animali,  in  cui 
la  temperatura  varia  con  quella  dell’ambiente,  così  vi  sono  animali, 
in  cui  il  sangue  tende  a  mantenere  costante  la  sua  pressione  osmotica, 
qualunque  sia  l’ambiente  in  cui  vivono  (vertebrati  sino  ai  pesci  carti¬ 
laginei),  ed  animali,  in  cui  la  pressione  osmotica  varia  con  quella  del¬ 
l’ambiente  (inverterbati  e  pesci  cartilaginei).  Questi  risultati  si  devono 
principalmente  al  Bottazzi. 

E  come  negli  animali  a  temperatura  costante  esistono  meccanismi 
di  regolazione,  mediante  i  quali  tale  costanza  è  possibile,  così  esistono 
meccanismi  di  regolazione  per  la  pressione  osmotica ,  e  questi  vanno  cer¬ 
cati  specialmente  nelle  ghiandole,  a  cui  è  affidato  l’assorbimento  dei 
liquidi  e  l’eliminazione  dell’acqua  e  dei  prodotti  del  ricambio  mate¬ 
riale.  Tra  questi  organi  i  principali  sono  i  reni,  le  ghiandole  sudorifere, 
e  l’intestino. 

Ciò  premesso,  si  comprende  subito  come  processi  patologici,  che  col¬ 
piscono  questi  organi,  abbiano  per  conseguenza  variazioni  più  o  meno 
considerevoli  della  pressione  osmotica  del  sangue,  ciò  che  può  aver 
spessissimo  effetti  assai  gravi  sull’organismo,  giacché,  per  tali  varia¬ 
zioni,  si  rompono  gli  equilibri  osmotici  tra  il  sangue  e  gli  altri  liquidi 
organici  e  tra  questi  e  gli  elementi  cellulari,  e  conseguentemente  entrano 
in  giuoco  forze  considerevoli,  che  possono  ostacolare  lo  svolgimento 
di  molte  funzioni,  e  possono  alterare  la  struttura  e  la  composizione 
degli  elementi  anatomici  più  delicati. 

Si  debbono  al  Koràny;  e  ad  altri  autori  numerose  ricerche  sulle 
variazioni  della  pressione  osmotica  del  sangue  e  dell’orma  in  diversi 
stati  morbosi. 

» 

La  pressione  osmotica  del  sangue  umano  normale  corrisponde  a 
A  =  0,56°,  indicando  con  A  l’abbassamento  del  punto  di  congelazione. 
Essa  è  minore  del  normale  nelle  anemie  (clorosi,  anemia  di  origine 
tubercolare  e  cachettica)  e  in  malattie  febbrili,  che  non  siano  accom¬ 
pagnate  da  alterazioni  considerevoli  delle  funzioni  respiratorie.  Invece 
la  pressione  osmotica  del  sangue  sale  al  disopra  della  norma,  in  tutte 
quelle  malattie,  in  cui  si  producono  lesioni  dei  reni  e  della  funzione 
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respiratoria,  Nei  vizi  cardiaci  si  hanno  pure  turbamenti  della  pressione 
osmotica,  che  in  generale  dipendono  da  una  diminuzione  dei  cloruri. 

4.  Conduttività  elettrica.  —  La  conduttività  elettrica  del  plasma  e 
del  siero  è  un’altra  proprietà  fisico-chimica,  che  pure  è  stata  oggetto 
di  studi  molto  inportanti,  fra  i  quali  ricorderemo  quelli  di  Roth,  di  Bu- 
garzki  e  Tangl  e  di  Oker-Blom. 

È  noto  che,  secondo  l’ipotesi  di  Arrhenius,  la  conducibilità  elettrica 
di  una  soluzione  dipende  dal  numero  delle  molecole  dissociate,  e  nel  sangue 
esistono,  come  si  è  detto,  considerevoli  proporzioni  di  elettroliti. 

Ma  nel  sangue  la  conduttibilità  è  assai  dominuita  per  la  presenza 
di  sostanze  colloidi  e  dei  corpuscoli  rossi,  i  quali  sono  da  considerarsi 
come  non  conducenti  (Oker-Blom). 

Dalle  ricerche  di  Roth  sembra  risultare  che  il  sangue,  oltre  ad 
avere  una  concentrazione  molecolare  presso  a  poco  costante,  tende  a 
mantenere  costante  anche  il  numero  delle  molecole  dissociate.  Anche  in 
questo  caso  è  la  funzione  urinaria  che  serve  da  meccanismo  di  regola¬ 
zione. 

Nell’ orina  normale  dell’uomo  le  molecole,  elettroliticamente  dis¬ 
sociate,  formano  una  frazione  approssimativamente  costante  dell’in¬ 
tera  concentrazione  molecolare,  e  di  più  è  approssimativamente  costante 
il  rapporto  delle  molecole  organiche  (non  conduttrici)  alle  inorganiche 
(elettroliti). 

In  diversi  stati  morbosi,  la  quantità  delle  molecole  dissociate  nel 
sangue  e  neH’orina  cangia  assolutamente  e  relativamente  ai  non  elet¬ 
troliti. 

Tutte  queste  ricerche,  sebbene  per  ora  non  abbiano  dato  risulati 
molto  considerevoli  nel  campo  della  patologia,  hanno  aperto  però  una 
nuova  strada  di  indagini  che  possono  essere  molto  feconde. 

5.  Alcalinità.  —  In  generale  la  reazione  del  plasma  è  considerata 
come  leggermente  alcalina,  sia  perchè  esso  rende  azzurra  la  carta  di 
tornasole,  sia  perchè  il  plasma  medesimo  è  capace  di  neutralizzare 
una  considerevole  quantità  di  acidi.  Ma  quest’ultimo  fenomeno  dipende 
da  vari  fattori,  tra  cui  quello  della  capacità,  che  hanno  le  varie  prò 
teine,  di  fissare  H-ioni.  Quindi  male  a  proposito  si  misura  la  così  detta 
alcalinità  del  sangue  con  la  titolazione,  mediante  la  soluzione  di  un  acido 
minerale  od  organico  (metodo  di  Zuntz-Lòwy). 

È  certo  tuttavia,  che  nel  plasma  sanguigno  si  trovano  OH-ioni, 
provenienti  dalla  dissociazione  idrolitica  di  carbonati  e  di  fosfati  in 
una  certa  quantità,  sebbene  ricerche  più  recenti  del  Frànkel,  del  Hòber 
e  di  altri,  con  delicati  metodi  elettrochimici,  tenderebbero  a  far  credere, 
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che  la  concentrazione  di  questi  ioni  è  assai  piccola,  cosicché  il  sangue 
dovrebbe  piuttosto  considerarsi  come  un  liquido  neutro. 

La  capacità  che  ha  il  sangue  di  neutralizzare  gli  acidi  si  trova  dimi¬ 
nuitali  alcune  condizioni  ancora  fisiologiche ,  come  nel  soggiorno  in  alta 
montagna  (Galeotti)  e  nella  fatica.  È  diminuito  ancor  più  nella  leucemia, 
nelle  anemie  primitive  e  secondarie,  nel  coma  diabetico,  nell’uremia, 
nelle  autointossicazioni  di  origine  gastro-intestinale  e  d’altra  natura 
(Albertoni),  in  molte  malattie  infettive,  accompagnate  da  febbre. 

Per  spiegare  questa  diminuzione,  si  tende  ad  ammettere,  che  pro¬ 
dotti  acidi,  elaborati  dall’organismo  malato,  si  versino  nel  sangue,  e 
ciò  in  base  alle  osservazioni  di  Rumpf  sugli  avvelenamenti  con  acidi. 

Sperimentalmente  si  riesce  a  far  diminuire  il  grado«di  alcalinità 
del  sangue  con  sostanze,  tossiche  o  no,  che  provochino  la  distruzione 
degli  eritrociti.  È  probabile  che  la  lecitina,  che  in  tali  casi  si  rende  libera, 
si  decomponga  e  si  sviluppino  prodotti  acidi  (Kraus).  Il  pirogallolo, 
l'etere,  la  glicerina  possono  determinare  una  diminuzione  deH’alcalinità 
del  plasma  sanguigno. 

III.  —  Alterazioni  nella  costituzione  chimica  del  plasma. 

1.  Sostanze  proteiche.  —  Numerose  determinazioni  sono  state 
fatte  sul  contenuto  proteico  del  plasma  sanguigno,  ma  si  è  visto  che, 
eccetto  che  nelle  malattie  che  producono  un’idroemia  (nefriti,  caches¬ 
sie),  le  variazioni  del  contenuto  proteico  non  sorpassano  il  5-10  %. 
Anche  dalle  determinazioni  del  così  detto  quoziente  proteico  (rapporto 
tra  la  quantità  di  siero-globulina  e  di  siero -albumina),  non  sono  risul¬ 
tate  diversità  notevoli  in  molti  casi  morbosi  esaminati:  alcuni  però 
concludono,  che  la  globulina  è  la  proteina  più  resistente  e  che  quindi 
predomina,  quando  altre  sostanze  proteiche  del  siero  subiscono  processi 
distruttivi,  specialmente  per  opera  di  tossine  bacteriche.  In  casi  di  idro- 
ernia  da  nefrite  fu  trovata  però  diminuita  la  globulina. 

Nel  plasma  sanguigno  si  trovano  talvolta  sostanze  proteiche, 
che  non  rappresentano  un  reperto  normale  e  fra  queste  va  notata  V emo¬ 
globina  che,  fuori  dei  corpuscoli  rossi,  è  veramente  una  sostanza  estranea. 
Essa  vi  si  trova  nei  casi  di  emolisi  e  viene  eliminata  rapidamente  per  i 
reni  ( emoglohinuria ).  Altre  sostanze  proteiche  anomale  sono  state 
riscontrate  nel  plasma  in  casi  di  leucemia,  di  sarcomatosi,  di  cachessia 
da  carcinoma. 

2.  Sostanze  azotate  non  coagulabili.  —  Se  si  fanno  coagulare  le 
sostanze  proteiche  del  siero  e  si  separano,  il  liquido  residuale,  trattato 
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30I  metodo  di  Kjeldahl,  mostra  ancora  una  quantità  notevole  di  azoto 
[N -residuale).  A  questa  quantità  si  è  dato  un  significato  inportantisimo 
per  molte  malattie. 

Togliamo  da  una  monografìa  di  Freund  questi  dati: 

N.  residuale 

in  condizioni  normali . 

nella  clorosi  (Limbeck)  . 

nella  pseudoleucemia  (Noorden)  . 

nella  leucemia  (Noorden)  . 

»  »  (Jacksch) . 

nel  morbo  di  Bariti  (Noorden)  .  . 

nell’idrargirismo  (Umber)  . 

nell’anemia  perniciosa  (Landau) 
nell’uremia  cronica  (Rzentkowski) 

Quest’azoto  residuale  risulta: 

o  da  prodotti  di  scissione  idrolitica  delle  proteine  del  sangue 
[peptoni,  aminoacidi); 

o  da  prodotti  del  ricambio  delle  proteine,  che  i  reni  non  sono 
riusciti  ad  eliminare  (urea,  ammoniaca,  acido  urico). 

La  ritenzione  di  queste  sostanze  nel  sangue  si  ricollega  alle  altera 
razioni  del  ricambio  che  già  abbiamo  esaminato,  e  alle  alterazioni 
del  rene,  che  vedremo  più  tardi.  Noteremo  qui  soltanto  che  l’urea, 
che  in  condizioni  normali  si  trova  nel  sangue  in  proporzione  del  0,06  %, 
in  certi  casi  arriva  fino  all’l  %. 

Inoltre  nelle  malattie  del  fegato,  che  producono  colemìa  (vedi  il  capi¬ 
tolo  sulla  patologia  del  fegato)  ristagnano  nel  sangue  pigmenti  e  acidi 
biliari.  La  bilirubina  si  può  trovare  in  traccie  anche  nel  sangue  normale, 
aumenta  nell’ipertrofìa  epatica,  nelle  miocarditi,  nella  cachessia  (Gil¬ 
bert  e  Herscher). 

3.  Idrati  di  carbonio.  —  Il  glucosio  si  trova  normalmente  nel  sangue 
umano  in  proporzione  di  circa  0,12  %.  Aumenta  in  quelle  varie  condi¬ 
zioni  d’iperglicoemia,  che  abbiamo  visto  nella  patologia  del  ricambio, 
diminuisce  nella  fatica  eccessiva  fino  a  0,09-0,5  %  (Weinland),  special- 
mente  se  il  lavoro  si  accompagna  al  digiuno;  diminuisce  anche  per  l’in¬ 
tossicazione  fìorizinica. 

Oltre  il  glucosio  si  possono  trovare  nel  plasma  piccole  quantità  di 
levulosio,  di  lattosio,  di  pentosio  e  di  glicogeno. 

4.  Grassi.  —  Nel  sangue  normale  si  trovano  piccole  quantità  di 
grassi  neutri  e  di  saponi,  di  colesterina  e  di  lipoidi  fosforati. 

Ricerche  in  gran  numero  sono  state  fatte  in  questi  ultimi  tempi 
in  riguardo  alla  lipemia  (v.  pag.  67  e  seg.),  alla  lipoidemia  e  alla  cole- 
sterinemia.  Alle  notizie  già  esposte  in  tal  riguardo  aggiungiamo  ora 
alcuni  dati  numerici. 


0,02  -0,05  %  dell’azoto  totale 

0,022-0,034  » 

0,021  >. 

0,060  '> 

0,064  » 

0,027 

0.138  » 

0,173  » 

0,33  » 
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Secondo  un  recente  lavoro  di  Terroine  in  100  gr.  di  sangue  normale 
vi  sono  in  media: 


acidi  grassi .  gr.  1,59 

lipoicli .  »  0,45 

colesterina .  »  0,56 


E  dalle  ricerche  di  Autenrieth  e  Funk  sulla  colesterinemia  togliamo 
le  seguenti  cifre,  che  si  riferiscono  a  diverse  malattie: 


in  condizioni  normali  .  . 

in  gravidanza . 

nella  tubercolosi  . 

nell’eclampsia . 

nellanemia  . 

nella  sifilide  . 

nello  xantoma  tuberoso 


gr.  0,15  di  colesterina  su  100  gr.  di  sangue 

»  0,20-0,30  »  »  » 

»  0, 1 7  »  «  » 

»  0,23-0,24  »  »  « 

»  0,14  0,16  »  »  » 

v  0,14  »  »,  » 

»  0,54  »  »  » 


A  proposito  dei  grassi  del  sangue  dobbiamo  dir  qualche  cosa  anche 
dei  così  detti  emoconi  (Miiller).  Si  tratta  di  particelle  rotondeggianti, 
chiare,  refrangenti,  dotate  di  vivi  movimenti  molecolari.  Sono  molto 
evidenti  e  numerosi  quando  si  osservi  il  plasma  airultramicr oscopio. 
Si  credeva  dapprima  che  fossero  costituiti  da  sostanze  proteiche,  ma  le 
più  recenti  ricerche  dimostrano  sicuramente,  che  gli  emoconi  non  sono 
altro  che  goccioline  di  grasso  o  di  sostanze  lipoidee.  Infatti  aumentando 
subito  nel  sangue  dopo  un  pasto  di  grassi  e,  in  condizioni  patologiche, 
si  trovano  in  quantità,  in  tutti  i  casi  di  lipemia. 

5.  Le  sostanze  minerali  del  plasma  variano,  di  qualità  e  quantità, 
in  alcuni  stati  patologici. 

Tra  i  sali  esistenti  nel  plasma  normale  prende  il  primo  posto 
il  Ha  Gl,  che  costituisce  il  60  -90  %  delle  ceneri  totali:  mentre  in  propor¬ 
zione  del  4  %  circa  vi  si  trova  il  KC1.  Dopo  i  cloruri  vanno  notati  i 
carbonati,  i  fosfati,  i,  solfati  (Halliburton).  Helle  malattie  di  natura 
infiammatoria  sembrano  diminuire  i  componenti  salini  del  sangue, 
mentre  aumenterebbero  nelle  malattie  esantematiche,  nel  tifo,  nella 
malaria  (Gautier,  Group-Besanez). 

L 'importanza  del  cloruro  di  sodio  nell’economia  del  corpo  è  ben  nota. 
Introducendo  nell’organismo  una  grande  quantità  di  questo  sale,  l’ec¬ 
cesso  viene  eliminato  per  le  vie  renali  (Levi),  mentre  il  sangue  mantiene 
il  suo  quantitativo  normale  (0.  Yoit,  Samuel,  Hothnagel).  Hello  stato 
febbrile  l’eliminazione  del  Ha  CI  è  diminuita,  ma  il  sangue  ne  contiene 
circa  la  quantità  normale  (4  °/00).  In  una  serie  di  malattie,  di  varia  ori¬ 
gine,  questa  quantità  è  diminuita  sensibilmente  (Gautier). 

Il  fosfato  di  potassio  è  un  importante  costituente  degli  eritrociti,  e 
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erciò  pare  che  le  variazioni  quantitative  di  questo  sale  nel  chilo  ab- 
iano  un’influsso  sulla  formazione  degli  eritrociti.  I  fosfati  di  calcio  e 
i  magnesio  del  sangue  sono  fattori  importanti  per  lo  sviluppo  delle  ossa, 
la  loro  scarsità  nel  sangue  ha  un  certo  valore  eziologico  per  lo  sviluppo 
i  alcune  malattie  delle  ossa  (rachitide). 

6.  Fermenti.  —  Nel  sangue  esistono  una  quantità  di  fermenti, 
he  provocano  reazioni  chimiche  importantissime.  Le  variazioni  nel  con- 
enuto  in  fermenti  son  causa  di  molti  disturbi  del  ricambio  e  della  nutri- 
ione.  Non  ostante  la  grande  inportanza  di  tale  argomento  non  potremo 
ui  dare  che  un  breve  elenco  di  questi  enzimi,  accompagnandolo  di  poche 
ssenziali  notizie. 

Amilasi:  che  scinde  l’amido  e  lo  zucchero  in  glucosio.  Questo  en- 
ima  varia  assai  in  diversi  stati  fisiologici  e  morbosi  (Cavazzani,  Castel¬ 
ino):  diminuisce  nel  diabete,  nella  tubercolosi,  nel  carcinoma  (Nobé- 
ourt  e  Lévin,  Achard  e  Clerici). 

Lipasi:  il  siero  di  sangue  è  capace  di  scindere  piccole  quantità  di 
grassi,  e  i  prodotti  della  scissione  sembrano  sparire  perchè,  secondo 
dansfeld,  si  combinano  con  le  proteine  del  siero:  gli  àcidi  grassi  si 
)ossono  poi  riottenere,  distruggendo  le  proteine,  mediante  la  dige- 
,tione.  Nelle  malattie  acute  il  iDotere  lipolitico  del  sangue  diminuisce 
>  così  pure  nell’intossicazione  per  fosforo  e  nelle  malattie  del  si- 
ite  ma  linfatico. 

Ossidasi:  il  potere  ossidativo  del  sangue  è  stato  studiato  in  varie 
nalattie,  ma  senza  risultati  molto  conclusivi. 

Catalasi:  fermento  che  decompone  l’acqua  ossigenata.  Sembra 
aumentato  nella  febbre  e  nelle  suppurazioni  (Silbergleit  e  Mosse). 

Enzima  glicolitico:  di  questo  non  si  conoscono  variazioni  in  condi 
doni  patologiche. 

Enzimi  proteolitici ,  cioè  fermenti  capaci  di  scindere  le  sostanze 
proteiche,  si  trovano  sempre  nel  sangue,  ma  non  se  ne  conosce  sicuramente 
l’origine,  cioè  non  si  sa  se  provengano  dal  riassorbimento  del  contenuto 
gastrointestinale  o  dalle  ghiandole  digestive,  ovvero  se  siano  elementi 
ài  secrezione  leucocitaria.  Secondo  Abderhalden  e  Deetjen  le  piastrine 
conterrebbero  ed  emeterrebbero  tali  enzimi. 

Insieme  a  questi  fermenti  sono  sempre  presenti  anche  i  rispettivi 
anticorpi  (antifermenti),  quali  l’antirennina,  l’antipepsina  e  Tanti- 
tripsina,  e  così  il  potere  preteolitico  del  siero  di  sangue  è  la  risultante 
di  questi  elementi  antagonistici.  Nelle  malattie  ora  è  aumentato  il 
potere  triptico  del  siero  (per  es.,  nelle  polmoniti),  ora  è  diminuito.  Così 
pure  negli  stati  morbosi  varia  assai  il  potere  antitriptico ,  come  ap- 
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pare  se  cimentato  proprio  sulla  tripsina.  In  questo  riguardo  sono  stati 
fatti  numerosissimi  lavori  clinici  e  si  è  trovato,  per  es.,  che  esso  au¬ 
menta  nelle  malattie  consuntive. 

Tra  gli  enzimi  proteolitici  vanno  posti  anche  i  così  detti  fermenti 
protettivi  di  Abderhalden,  di  cui  abbiamo  parlato  a  pag.  351  del 
I  volume. 
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CAPITOLO  XII. 

Patologia  generale  dei  vasi  linfatici  e  della  linfa. 

I.  —  Bicordi  fisiologici  sul  sistema  linfatico  e  sulla  linfa. 

L’importanza  del  sistema  linfatico  è  grandissima  per  l’organismo, 
perchè  è  con  la  mediazione  della  linfa,  la  quale  rappresenta  il  vero  am¬ 
biente  interno  degli  elementi  dei  tessuti,  che  si  compiono  tutti  gli  scambi 
nutritivi.  A  quetso  sistema  appartengono:  i  vasi  linfatici,  i  follicoli  ed  i 
gangli  linfatici  e  tutto  un  complesso  di  lacune  e  di  spazi  interstiziali, 
diffusi  ovunque  nel  corpo,  ma  in  special  modo  nei  tessuti  ricchi  di 
connettivo  lasso. 

Senza  entrare  in  particolari,  che  riguardano  l’origine  e  le  strut¬ 
ture  morfologiche  del  sistema  linfatico,  ricordiamo  che  i  vasi  linfatici 
formano  un  ricchissimo  sistema  di  canali,  i  quali  decorrono  in  un  letto 
di  tessuto  connettivo  e  si  riuniscono  gradatamente  in  vasi  maggiori, 
che,  nell’uomo  e  nei  vertebrati  superiori,  confluiscono  in  due  tronchi 
principali:  il  dutto  toracico ,  che  sbocca  nella  vena  succlavia  sinistra ,  e  il 
tronco  linfatico  destro,  che  sbocca  nella  vena  succlavia  destra. 

Oltre  i  vasi  vi  sono  i  capillari  linfatici,  che  hanno  struttura  più 
semplice  dei  primi;  pur  essi  si  anastomizzano  tra  loro,  formando  un  com¬ 
plicato  reticolo  ( rete  linfatica).  Questa  ultima  comunica  cogli  spazi  lin¬ 
fatici  parenchimali,  che  formano  un  tessuto  labirintico  di  lacune,  di 
forme  e  di  dimensioni  molto  diverse,  e  si  trovano  anche  dove  non  esi¬ 
stono  vasi  sanguigni  (cornea,  cartilagini). 

I  vasi  e  i  capillari  linfatici  comunicano  anche  con  le  cavità  sierose 
del  peritoneo,  della  pleura,  del  pericardio,  della  vaginale  dei  testicoli, 
della  camera  dell’occhio,  degli  spazi  sottoaracnoidei,  ecc. 
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Queste  grandi  cavità,  che  normalmente  contengono  liquido  lin¬ 
fatico,  si  trovano,  rispetto  al  sistema  dei  vasi  linfatici,  nello  stesso  rap¬ 
porto  dei  minuti  spazi  linfatici  parenchimali. 

I  vasi  linfatici  si  trovano  anche  in  stretto  rapporto  con  i  gangli 
linfatici. 

Nel  sistema  linfatico  scorre  la  linfa ,  la  quale  ha  una  triplice  prove¬ 
nienza,  e  perciò  si  distingue  in:  linfa  del  sangue ,  linfa  dei  tessuti  e  linfa 
dell’ apparato  digerente  o  chilo. 

La  linfa  del  sangue  proviene  dal  plasma  per  filtrazione  attraverso 
le  pareti  dei  capillari  sanguigni:  essa  contiene  i  materiali  occorrenti 
alla  nutrizione  delle  cellule  ed  è  priva  dei  prodotti  del  loro  ricambio. 

La  linfa  dei  tessuti  è  il  liquido  che  si  trova  nelle  lacune  e  negli 
interstizi,  tra  i  vari  elementi  istologici  e  tende  a  sfuggire  da  questi 
e  a  raccogliersi  nei  capillari  e  nei  vasi  linfatici.  Questo  liquido  contiene 
tutti  i  prodotti  catabolici  o  di  rifiuto  degli  elementi  cellulari. 

II  chilo  finalmente  è  una  linfa,  che  proviene  dalle  radici  linfatiche 
dei  villi  intestinali,  e  che  contiene  i  prodotti  dell’ alimentazione,  assor¬ 
biti  dagli  epiteli  intestinali. 

Noi  ci  occuperemo  ora  più  che  altro  delle  due  prime  specie  di  linfa. 

Si  può  raccogliere  la  linfa,  a  scopo  di  studio,  dai  grandi  vasi  linfatici, 
Allora  la  sua  composizione  chimica  e  la  costituzione  morfologica  degli 
elementi  cellulari  che  contiene,  ci  appaiono  omogenee:  invece  è  certo, 
che  la  linfa,  che  proviene  dai  vari  organi,  ha  una  composizione  chimica 
e  caratteri  molto  diversi,  essendo  ciascun  organo  o  tessuto  il  centro  di 
processi  sintetici  o  analitici  specifici. 

La  linfa ,  raccolta  dal  dutto  toracico  del  cane,  è  un  liquido  del  peso 
specifico  di  1012-1022,  di  reazione  alcalina,  leggermente  opalescente; 
ha  molti  caratteri  del  plasma  sanguigno:  ha  un  coefficiente  di  viscosità 
minore  del  plasma,  onde  più  facilmente  può  circolare  nelle  lacune, 
nei  vasi  capillari,  ecc. 

La  sua  pressione  osmotica  è  di  poco  superiore  a  quella  del  sangue. 
Coagula  lentamente.  Piccole  quantità  di  peptone  ne  impediscono  la 
coagulazione  nei  vasi. 

Gli  elementi  cellulari ,  contenuti  nella  linfa,  sono  linfociti  e  leucociti. 

i  I 

In  generale  si  tratta  di  cellule  piccole  (5-10  /a)  e  giovani;  pochi  sono  gli 
eritrociti. 

Il  plasma  della  linfa  contiene,  sebbene  in  quantità  minore  e  in  pro¬ 
porzione  diversa,  gli  elementi  chimici  del  plasma  sanguigno:  esso  è  in 
generale  più  povero  di  sostanze  proteiche,  e  più  ricco  di  sali;  vi  si  trova 
la  ptialina,  un  enzima  diastatico  e  l’enzima  glicolitico.  La  lecitina, 
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i  colesterina,  e  altri  liquidi  e  grassi  si  trovano  nella  linfa  in  quantità 
>resso  a  poco  eguale,  che  nel  plasma  sanguigno. 

L’urea  è  più  abbondante  nella  linfa  (0,12-0,28  °/00)))  (Wurtz);  lo  zuc- 
hero  in  quantità  eguale  a  quella  del  sangue.  Il  glicogeno  è  abbon¬ 
ante,  forse  proveniente  dei  leucociti. 

Dalla  linfa  del  dutto  toracico  del  cane  non  si  possono  estrarre  che 
racce  di  ossigeno  e  37-50  %  (in  volume)  di  C02,  cioè  una  quantità 
aaggiore  che  dal  sangue  arterioso,  minore  di  quella  che  si  estrae  dal 
angue  venoso  (Hammarsten). 

Heidenhain  calcolò  che  in  media  un  cane  del  peso  di  10  chilogr. 
noduce  640  cm3.  di  linfa  in  24  ore.  In  una  donna  Munk  e  Bosenstein 
dtennero,  in  un’ora,  perfino  120  grammi  di  linfa. 

La  linfa  circola  continuamente  e  lentamente  nel  sistema  linfa- 
;ico,  essa  corre  dalle  radici  ai  grossi  tronchi  linfatici,  come  il  sangue 
ielle  vene,  nelle  quali  essa  si  versa. 

La  pressione  nei  vasi  linfatici  pare  sia  massima  alle  radici  linfatiche 
)  minima  nel  dutto  toracico,  e  nel  tronco  linfatico  destro.  La  velocità 
lei  movimento  linfatico  è  assai  piccola,  anche  nei  più  grossi  rami  lin¬ 
fatici. 

Forster,  crede  che  nei  mammiferi  e  nell’uomo,  privi  di  cuori  linfa¬ 
tici  contrattili,  avvenga  una  contrazione  ritmica  della  parete  dei  vasi 
linfatici,  i  quali  sono  provvisti  di  elementi  muscolari.  Questi,  al  pari 
Ielle  cellule  muscolari  dei  vasi  sanguigni,  avrebbero  un  tono  automati¬ 
camente  oscillante,  regolato  dairinflusso  di  speciali  nervi  vasali. 

A  sostegno  di  questa  ultima  ipotesi  starebbero  recenti  ricerche 
di  G-ley  e  Camus,  a  norma  delle  quali  vi  sarebbero  dalle  fibre  nervose 
dilatatrici  e  costrittrici  dei  vasi  linfatici.  Questi  nervi,  agendo  sulle  cel¬ 
lule  muscolari,  sarebbero  capaci  di  far  variare  il  lume  e  quindi  facili 
tare  o  rendere  diffìcile  il  movimento  della  linfa. 

Ma  1’esistenza  di  questi  nervi  non  è  sicuramente  provata,  e  quindi 
l’opinione  di  Gfley  e  Camus  non  è  ancora  accettata  da  tutti,  mentre 
vige  ancora  la  dottrina  del  Ludwig ,  che  si  basa  sulla  vis  a  tergo.  Secondo 
questa  dottrina  anche  il  movimento  della  linfa  dipenderebbe  dalla  forza 
di  contrazione  del  cuore,  perocché  la  linfa  filtrante  (secondo  Ludwig) 
attraverso  la  parete  dei  capillari  sanguigni,  in  forza  della  pressione 
sanguigna,  spingerebbe  innanzi  i  liquidi  già  esistenti  neH’interno  dei 
linfatici  lacunari  e  vasali. 

La  circolazione  della  linfa  dipende  anche  dalle  contrazioni  dei  mu¬ 
scoli  volontari ,  mediante  le  quali  i  vasi  linfatici  vengono  compressi  e  si 
vuotano  in  direzione  centripeta,  perchè  le  valvole  impediscono  il  mo- 

Lustig  e  Galeotta  5.a  ed.  —  Voi.  II.  —  27. 
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vimento  della  linfa,  in  direzione  centrifuga.  L’ascensione  della  linfa 
negli  arti  inferiori  è  principalmente  affidata  a  questo  meccanismo. 

Il  movimento  della  linfa  nei  vasi  linfatici  viscerali  dipende  dalla 
meccanica  respiratoria. 

Negli  ultimi  anni  si  moltiplicarono  specialmente  gli  studi  sul  mec¬ 
canismo  di  formazione  della  linfa,  e  la  determinazione  di  questo  mecca¬ 
nismo  lia,  cone  si  vedrà  in  seguito,  uno  speciale  interesse  per  la  patolo¬ 
gia,  ed  è  per  tale  ragione,  che  abbiamo  dato  qui  un  più  ampio  sviluppo 
alla  trattazione  di  questi  fenomeni. 

Le  principali  dottrine  sul  meccanismo  di  formazione  della  linfa 
sono  le  seguenti:  la  dottrina  meccanica  della  filtrazione  (Ludwig),  che  è 
la  più  antica:  la  dottrina  secretoria  (Heidenhain)  e  la  dottrina  della  tra¬ 
sudazione  (Cohnstein). 

La  teoria  meccanica  della  filtrazione ,  che  trae  origine  dalle  vedute 
di  Mascagni  e  Bartholin  e  fu  formulata  dal  Ludwig,  consiste  in  questo: 
la  linfa  ha  origine  da  un  processo  di  filtrazione,  della  quale  è  causa 
la  pressione  del  sangue  nei  vasi  capillari. 

Non  crediamo  opportuno  entrare  in  maggiori  particolari  di  questa 
teoria,  ormai  insufficiente  di  fronte  alle  più  recenti  ricerche. 

Secondo  la  teoria  secretoria  di  Heidenhaim  si  ammette,  che  la  linfa 
sia  il  prodotto  di  un’attività  delle  cellule  viventi,  che  costituiscono 
le  pareti  dei  capillari  sanguigni. 

Questa  teoria  si  basa  su  una  serie  di  esperienze,  le  quali  condussero 
alla  conclusione,  che  la  produzione  della  bufa  può  aumentare,  indi¬ 
pendentemente  da  modificazioni  della  pressione  sanguigna. 

Heidenhain  fonda  questa  sua  dottrina  sopra  le  seguenti  osserva¬ 
zioni,  che,  per  contro,  appaiono  ottime  allo  Starling  per  spiegare  la  dot¬ 
trina  meccanica  della  filtrazione. 

Esse  sono: 

1. °  Al  disotto  del  punto,  in  cui  si  ostruisce  l’aorta  toracica,  si 
ha  un  generale  abbassamento  della  pressione  sanguigna,  nondimeno 
l’efflusso  della  linfa  dai  dutto  toracico  avviene  come  prima,  o  più 
abbondantemente  di  prima. 

2. °  Si  ha  un  generale  abbassamento  della  pressione  sanguigna 
ostruendo  la  vena  cava  inferiore  sopra  il  diaframma;  gli  intestini  di  con¬ 
seguenza  si  fanno  anemici:  anche  in  questo  caso  il  deflusso  della  linfa 
dal  dutto  toracico  aumenta  sensibilmente,  e  la  linfa  si  fa  più  concentrata. 

3. °  Si  può  ottenere  dal  dutto  toracico  una  sovrabbondante  e 
durevole  produzione  di  linfa,  senza  modificare  la  pressione  sanguigna, 
unicamente  iniettando  nel  sangue  delle  sostanze  chiamate  linfagoghi , 
che  Heidenhain  divise  in  due  categorie. 


PATOLOGIA  GENERALE  DEI  VASI  LINFATICI  E  DELLA  LINFA 


419 


Linfagoghi  della  'prima  categoria  sono:  il  peptone  del  commercio 
l’estratto  dei  muscoli  di  gamberi,  l’estratto  del  capo  di  sanguisughe 
l’albumina  d’uovo,  il  curaro,  ecc.  Dopo  l’iniezione  di  queste  sostanze 
nel  sangue,  la  linfa  si  fa  non  solo  più  abbondante,  ma  anche  più  ricca 
di  sostanze  proteiche  e  perde  la  proprietà  di  coagulare. 

Ai  linfagoghi  della  seconda  categoria  appartengono:  lo  zucchero,, 
l’urea,  il  cloruro  sodico  e  molte  altre  sostanze  cristalloidi.  Questi 
linfagoghi  determinano,  allorché  vengano  introdotti  nel  sangne,  alte¬ 
razioni  del  tutto  differenti  da  quelle  prodotte  dai  linfagoghi  della  prima 
serie.  Sotto  il  loro  influsso,  considerevoli  quantità  d’acqua  vengono  tra¬ 
sportate  dai  tessuti  nel  sangue,  e  quindi  le  correnti  linfatiche  aumentano. 
Ulteriormente  provocano  anche  una  torte  diuresi ,  e  vengono  così  eliminati 
per  la  via  dei  reni.  La  linfa  diventa  temporaneamente  torbida,  poi  ros¬ 
sastra;  coagula  lentamente,  si  fa  ricca  di  sali,  e  povera  di  sostanze  pro¬ 
teiche. 

La  teoria  delLHeidenhain  ebbe  il  merito  di  aver  dato  impulso  ad 
una  notevole  ed  importante  serie  di  ricerche  sull’argomento  (Starling, 
Cohnstein  e  molti  altri).  Ma  i  risultati  di  queste  scossero  la  dottrina  se¬ 
cretoria,  e  rimisero  su  basi  più  salde  Y antica  teoria  meccanica. 

Senza  entrare  nella  parte  critica  dell’argomento  (vedi  Starling), 
ricordiamo  per  ora,  soltanto  sommariamente,  la  dottrina  della  trasu¬ 
dazione  (Cohnstein).  che  è  quella  che  incontra  oggi  un  maggior  favore. 

Con  la  nuova  dottrina  meccanica  (Cohnstein)  si  rese  superflua  l’ipo- 
esi  della  proprietà  secretoria,  inerente  agli  elementi  cellulari  dei  capi  - 
lari  sanguigni,  e  con  essa  si  può  spiegare  il  meccanismo  di  formazione 
della  linfa,  in  tutte  le  condizioni  sperimentali. 

Secondo  questa  teoria,  la  linfa  si  origina  per  due  processi  fisici;  la 
filtrazione  e  la  diffusione. 

La  filtrazione  è  l’effetto  della  differenza  di  pressione  tra  i  due  li¬ 
quidi  —  plasma  sanguigno  e  liquido  dei  tessuti  —  che  si  trovano  separati 
da  una  membrana  permeabile,  quale  è  appunto  la  parete  dei  vasi  ca¬ 
pillari.  La  diffusione  dipende  dalla  diversa  composizione  chimica  dei  due 
liquidi  stessi.  La  linfa,  che  si  trova  negli  spazi  linfatici,  che  circondano 
capillari,  deve  necessariamente  oscillare  sensibilmente  nella  sua  compo¬ 
sizione  chimica,  poiché  questa  dipende  dal  metabolismo  delle  cellule 
dei  tessuti,  che  attingono  da  essa  il  materiale  nutritivo  e  in  essa  river¬ 
sano  i  prodotti  del  loro  ricambio  materiale. 

Sono  queste  differenze  di  composizione  chimica  tra  la  linfa  e  il  plasma 
sanguigno  intracapillare,  che  stabiliscono  una  continua  corrente  di 
diffusione  dal  sangue  alla  linfa. 
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Una  serie  di  esperienze  di  Cohnstein  e  di  altri  dimostrò  che,  mercè 
fenomeni  di  diffusione,  passano  con  rapidità  sorprendente,  dal  sangue  ai 
tessuti,  rilevanti  quantità  di  sostanze  disciolte  (zucchero  e  sali). 

Quindi  non  vi  è  motivo  a  dubitare  che,  anche  normalmente,  la  linfa 
si  formi  con  un  identico  processo  di  diffusione,  il  quale  viene  efficacemente 
coadiuvato  dalla  filtrazione. 

Quando  aumenta  la  concentrazione  del  sangue,  ciò  che  avviene  me¬ 
diante  le  iniezioni  dei  linfagoghi  della  seconda  serie,  più  sopra  ricordati, 
molta  acqua  si  versa  dai  tessuti  nella  corrente  sanguigna,  allo  scopo 
di  ripristinare  l’equilibrio  nella  pressione  osmotica.  Cresce  allora  su¬ 
bito  la  pressione  nei  capillari  sanguigni,  e  facilita  il  processo  di  filtrazione 
e  quindi  la  corrente  linfatica,  con  la  quale  esce  dal  sangue  anche  la  so¬ 
stanza  iniettata  (Cohnstein,  v.  Limbeck). 

Per  spiegare  poi  l’aumento  della  corrente  linfatica  sotto  l’azione 
dei  linfagoghi,  che  Heidenhain  chiamò  dalla  prima  categoria,  i  fautori 
della  dottrina  della  trasudazione  ammettono,  che  detti  linfagoghi  al¬ 
terino  la  struttura  della  parete  dei  capillari  sanguigni,  rendendola 
più  permeabile,  in  modo  che  una  pressione  normale  diviene  sufficiente 
a  determinare  un  aumento  della  filtrazione  (Starling). 

Se  la  filtrazione  e  la  diffusione  dipendono  dalla  struttura  delle  mem¬ 
brane  permeabili  (parete  dei  capillari),  di  conseguenza  le  alterazioni, 
che  si  producono  negli  elementi  cellulari  dei  capillari  stessi,  debbono 
indurre  dei  cambiamenti  nella  formazione  della  linfa. 

Nbn  possiamo  ulteriormente  diffonderci  su  questa  dottrina  del  Cohn¬ 
stein,  ma  fra  poco  ritorneremo  sui  diversi  fattori,  che  determinano  la 
formazione  della  linfa,  trattando  dell’edema  e  dei  trasudati. 

II.  —  Alterazioni  dei  vasi  linfatici. 

Anche  nei  vasi  linfatici,  come  in  quelli  sanguigni,  si  possono  for¬ 
mare  dei  trombi .  Essi  si  producono  per  coagulazione  della  linfa  in  sito ; 
ciò  avviene,  il  più  delle  volte,  in  prossimità  delle  valvole.  Esaminati 
al  microscopio,  questi  trombi  appaiono  costituiti  da  una  massa  fine¬ 
mente  granulosa,  nella  quale  si  scorgono  leucociti  ben  conservati 
(Weber). 

I  trombi  linfatici  si  formano,  quando  vi  sono  alterazioni  anatomi¬ 
che  nella  parete  dei  vasi  stessi. 

Se  l’endotelio,  che  riveste  la  parete  interna  dei  vasi  linfatici,  si 
altera,  allora,  in  corrispondenza  dei  punti  alterati,  la  linfa  si  coagula. 
Lesioni  dell’endotelio  avvengono  facilmente,  allorché  un  processo 
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di  infiammazione  si  estenda  dal  tessuto  connettivo,  che  circonda  i  vasi, 
alla  parete  di  questi  ( linfangioiti ).  Più  rapidamente  si  formano  i  trombi 
linfatici,  se  la  parete  vasale  viene  colpita  da  processi  necrotici  (Cohn- 
heim). 

La  prontezza  nella  coagulabilità  della  linfa  dipende  dalla  sua  stessa 
costituzione.  Nei  processi  infiammatori  la  coagulabilità  della  linfa 
aumenta,  ed  è  appunto  in  questi  processi,  che  si  trova  una  linfa  di  mag¬ 
gior  peso  specifico,  composta  di  numerosi  leucociti  e  più  ricca  di  mate¬ 
riali  solidi  (Lassar,  Lebus). 

La  linfangioite,  che  è  per  lo  più  di  natura  infettiva,  facilmente  si 
estende  negli  organi,  e  così  anche  la  trombosi  dei  vasi  linfatici  aumenta 
in  estensione. 

Simili  processi  patologici  per  cause  infettive  si  osservano  durante 
il  puerperio,  nei  vasi  dell’utero  e  dei  suoi  annessi.  I  trombi  linfatici 
hanno  la  stessa  sorte  dei  trombi  sanguigni. 

La  conseguenza  della  trombosi  è  un  disturbo  nel  movimento  della 
linfa,  che  però  non  sempre  porta  effetti  dannosi,  salvo  forse,  quando 
è  obliterato  il  dutto  toracico. 

Gli  effetti  della  ostruzione  del  dutto  toracico  furono  studiati  mediante 
la  legatura  di  questo  vaso,  e  numerosi  esperimenti  dimostrarono  che 
1’organismo  animale  supera  facilmente,  e  senza  alcun  pregiudizio  per 
le  sua  esistenza,  le  conseguenze  della  legatura  di  un  tronco  linfatico 
tanto  importante;  conseguenze  che  si  fanno  sentire  solo  per  un  tempo 
brevissimo. 

Dopo  la  legatura  del  dutto  toracico  non  vi  sono  rilevanti  altera¬ 
zioni  nello  scambio  delle  sostanze  azotate  (Schmidt,  Miihlheim,  Uspen- 
sky,  Ziegler  ed  altri);  lo  scambio  gasoso  è  leggermente  turbato  (Truschen- 
nikow);  il  riassorbimento  dei  grassi  da  parte  dell’organismo  è  da  princi¬ 
pio  inferiore  al  normale,  poi  l’assimilazione  dei  grassi  avviene  come  al 
solito  (Chlopin,  Lukjanow  ed  altri). 

Nell’uomo  non  è  raro  il  caso  di  una  compressione  del  dotto  toracico , 
specialmente  per  opera  di  cicatrici  o  di  tumori,  che  si  sviluppino  nel  me¬ 
diastino  posteriore:  allora,  quando  questo  vaso  linfatico  si  trova  di¬ 
latato,  al  disopra  del  punto  obliterato  si  formano  delle  vie  linfatiche 
collaterali,  alle  quali  contribuiscono  i  vasi  linfatici  del  fegato  e  della 
parete  toracica. 

embolia  dei  linfatici  si  può  parimente  paragonare  a  quella  dei 
vasi  sanguigni.  Se  le  ghiandole  linfatiche  non  trattengono  gli  emboli, 
essi,  purché  non  siano  troppo  voluminosi,  vengono  lentamente  traspor¬ 
tati  dalla  corrente  linfatica  nel  sistema  sanguigno.  Abbiamo  già  detto 
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come  i  germi  patogeni  possano  venir  traspostati  dalla  linfa  e  come  pos¬ 
sano  costituire  dei  veri  emboli. 

Per  linforragia  intendasi  il  versamento  della  linfa  fuori  dei  vasi 
linfatici,  allorché  esiste  una  lesione  di  continuità  nella  parete  vasale. 
Ciò  può  avvenire  non  solo  in  seguito  a  traumatismi,  ma  anche  per  alte¬ 
razioni  anatomiche,  di  varia  indole,  della  parete  vasale. 

ideila  linforragia  la  linfa  alle  volte  esce  dalla  superfìcie  del  corpo, 
allorché  un  vaso  linfatico  venga  a  trovarsi  aperto  in  corrispondenza 
della  mucosa  d’un  orifìzio  naturale,  ma  più  spesso  <^ssa  si  versa  nelle 
cavità  sierose,  nel  quale  caso  la  linforragia  può  essere  grave  per  la  quan¬ 
tità  del  liquido  linfatico,  che  perde  Porganismo.  Altre  volte  la  linfa 
si  mescola  con  i  prodotti  di  secrezione  normali  di  un  organo,  per  es., 
con  Purina.  In  questo  caso  si  ha  la  chiluria. 

La  chiluria  si  presenta  spesso  in  una  malattia  dei  paesi  caldi, 
dovuta  ad  un  parassita  ( filaria  sanguinis),  che  pare  determini  una  stasi 
della  linfa,  in  seguito  alla  quale  si  ha  una  linforragia  dai  vasi  linfatici 
della  vescica  urinaria. 

Gli  animali  tollerano  male  abbondanti  linforragie  dei  visceri 
addominali  (Lesser),  meglio  sopportano  quelle  delle  estremità  inferiori. 

Le  lesioni  traumatiche  del  dotto  toracico,  che  provocano  una  co¬ 
municazione  di  questo  vaso  con  l’esterno,  sono  mortali  (Boegehold); 
non  è  però  esclusa  la  possibilità  della  guarigione  di  una  ferita  della  parete 
del  dutto  toracico  (Spinola). 

III.  —  Il  trasudato  patologico. 

1.  L’edema  e  Vidrope.  —  Dopo  aver  esposto  i  dati  più  importanti, 
della  fìsio-patologia  del  sistema  linfatico  in  generale,  procediamo 
adesso  alla  trattazione  di  altri  fatti  patologici,  che  si  riferiscono  a  questo 
stesso  sistema. 

I  tessuti  in  condizioni  normali  contengono  una  quantità  costante 
di  lini  a  dei  tessuti :  il  che  vuol  dire  che  l’afflusso  di  questo  liquido  dai 
capillari  sanguigni  corrisponde,  in  egual  misura,  all’efflusso  per  le  vie 
sanguigne  e  linfatiche.  In  condizioni  patologiche,  si  imò  avere  uno  squi¬ 
librio  fra  afflusso  ed  efflusso,  e  da  ciò  deriva  che  una  abbondante  quan¬ 
tità  di  questo  liquido  si  raccoglie  negli  spazi  interstiziali  o  nelle  lacune 
dei  tessuti.  A  tal  fatto  si  dà  il  nome  di  edema ,  mentre  si  usa  quello 
d’idropepQT  indicare  le  raccolte  di  liquido  nelle  cavità  sierose.  Al  liquido 
stesso  si  dà  il  nome  di  trasudato. 
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La  dottrina  delle  idropisie  è  antichissima,  perchè  questa  forma 
norbosa  era  nota  alle  piu  antiche  scuole  mediche  e  già  negli  antichi 
esti  di  medicina  si  parla  dello  stato  idropico  o  edematoso. 

Secondo  la  sede  di  questo  processo  patologico  si  adotta  una  ter- 
ninologia  speciale:  così,  ad  esempio,  l’edema  di  tutto  il  tessuto  sottocu- 
;aneo  dicesi  anasarca,  l’idrope  della  cavità  addominale  ascile ,  l’idrope 
Iella  cavità  pericardica  idropericardio,  l’idrope  delle  cavità  pleuriche 
drotorace,  l’idrope  della  tunica  vaginale  del  testicolo  Idrocele,  ecc. 
se  la  raccolta  del  liquido  è  diffusa  in  tutto  il  corpo  si  ha  Vidrope  uni¬ 
versale. 

Si  riconosce  facilmente  l’edema  dal  cambiamento  di  volume,  di 
:orma,  di  elasticità,  di  colore  e~di  temperatura  del  tessuto  o  dell’organo 
malato.  E  così  le  raccolte  di  liquido  idropico  si  di  ignosticano  per  i 
mutati  caratteri  fìsici  delle  cavità  sierose,  che  sono  spesso  enor¬ 
memente  dilatate. 

2.  Proprietà  dei  trasudati.  —  I  trasudati  hanno  proprietà  chimiche 
3  fìsiche  particolari,  che  sono  state  oggetto  di  studi  accuratissimi. 
Essi  sono  liquidi  trasparenti,  talvolta  leggermente  opalini,  per  lo  più 
incolori  o  giallo-pallidi,  di  reazione  alcalina,  di  sapore  salino.  Il  loro 
colore  è  dovuto  alla  siero-luteina  (Krukenberg,  Kuhne,  Halliburton) 
che  è  un  lipocromo. 

Il  peso  specifico  dei  trasudati  è  inferiore  a  quello  del  siero  di  sangue, 
ed  è  molto  oscillante,  secondo  la  provenienza  del  trasudato.  Il  liquido 
dell’idrotorace  ha  un  peso  specifico  di  1015,  quello  dell’ascite  circa  di 
1012,  quello  dell’anasarca  circa  1010,  quello  dell’idrocefalo  1008.  Il 
basso  peso  specifico  dei  trasudati  rappresenta  un  carattere  differenziale 
fra  il  trasudato  e  l’essudato  (vedi  pag.  178  e  seg.)  e  dipende  in  ge¬ 
nere  dall’essere  i  trasudati  poveri  di  materiali  solidi  —  circa  3-5  % 
—  e  specialmente  di  sostanze  proteiche.  Di  queste  ultime  ne  contengono 
in  media  2-2,5  %.  Il  contenuto  minimo  è  di  0,4  %,  il  massimo  di  circa  5  %. 
Queste  cifre  sono  sempre  alquanto  oscillanti.  Fra  le  sostanze  proteiche 
prendono  il  primo  posto  la  sieroalbumina  e  la  siero  globulina. 

Il  contenuto  proteico  del  trasudato  dipende  inoltre  dall’età  del  tra¬ 
sudato  stesso  e  probabilmente  dalle  condizioni  di  permeabilità  dei  vasi 
sanguigni,  dalla  velocità  della  corrente  sanguigna  e  da  altre  circostanze 
locali. 

Perciò  i  trasudati  delle  varie  regioni  del  corpo,  se  anche  provengono 
dal  medesimo  individuo,  hanno  in  genere  una  diversa  composizione 
quantitativa.  I  trasudati  del  tessuto  sottocutaneo  e  dei  ventricoli 
cerebrali  sono  in  genere  poveri  di  sostanze  proteiche,  mentre  quelli 
delle  grandi  cavità  sierose  ne  contengono  maggior  quantità. 


424 


PARTE  IV. 


CAPITOLO  DODICESIMO 


I  trasudati  contengono  scarsi  elementi  morfologici  (per  lo  più  endo¬ 
teli  e  leucociti)  e  quanto  più  questi  sono  numerosi,  tanto  più  è  alto  il 
contenuto  in  sostanze  proteiche  del  trasudato. 

La  fibrina  è  rara  nei  trasudati  recenti,  essa  si  forma  spesso,  al  di 
fuori  dell’organismo,  dopo  giorni  ed  ore.  Il  trasudato  contiene  fibri¬ 
nogeno .  mentre  mancano  le  sostanze  fìbrinoplastiehe.  Diffìcilmente  i 
trasudati  coagulano  spontaneamente;  se  contengono  fibrinogeno  coa¬ 
gulano  con  l’aggiunta  di  siero  o  di  liquidi  contenenti  sostanze  fìbri- 
noplastiche. 

Nei  vecchi  trasudati  è  abbondante  la  colesterina,  in  forma  di  cri¬ 
stalli  con  un  aspetto  micaceo  (Hoppe-Seyler).  Scarso  è  il  grasso,  salvo 
eccezioni  (idrope  adiposa  di  Quincke);  ed  esso  proviene  dalla  degenera¬ 
zione  grassa  di  elementi  cellulari. 

Vi  sono  trasudati  (hydrops  lacteus ),  che,  oltre  al  grasso  in  forma 
di  emulsione,  contengono  anche  del  chilo  ( trasudati  cMlosi),  e  questi 
hanno  origine  dalla  rottura  dei  vasi  linfatici,  spesso  del  dutto  toracico 
(Quincke). 

Nei  trasudati  invecchiati,  più  che  in  quelli  di  recente  formazione, 
sono  abbondanti  le  sostanze  estrattive ,  che  si  trovano  anche  nel  sangue. 
Frequente  è  1  ’allantoina.  L’ urea  è  quasi  costantemente  presente  e  anche, 
sebbene  in  minime  quantità,  l’acido  urico ,  la  (cantina,  la  creatinina , 
l’acido  lattico.  Nei  trasudati  di  persone  affette  da  malattie  del  fegato 
si  trovano  spesso  le  sostanze,  che  compongono  la  bile. 

Mentre  nei  veri  trasudati  la  quantità  delle  sostanze  proteiche 
oscilla,  i  sali  minerali  si  trovano  quasi  sempre  in  quantità  costante. 
Essi  sembrano  più  abbondanti  che  nel  sangue  stesso  (C.  Schmidt, 
Eumeberg).  Il  Na  CI  si  trova  in  proporzione  di  6-7  °/oo* 

I  trasudati  contengono  abbondante  anidride  carbonica,  a  ten¬ 
sione  maggiore  che  nel  sangue. 

* 

Dalle  proprietà  chimiche  e  fìsiche  dei  trasudati  e  dagli  elementi 
cellulari  che  contengono,  ci  è  lecito  concludere,  che  essi  differiscono 
considerevolmente  dalla  linfa  del  sangue  e  ancor  più  dal  chilo,  e  perciò 
non  si  debbono  identificare  con  questi  liquidi. 

Nei  trattati  di  chimica  fisiologica  e  patologica  si  troveranno  molte 
altre  notizie  sui  liquidi  idropici,  peritoneali,  pleurali,  pericardiali, 
sull’idrocele,  sull’edema  sottocutaneo,  sull’umor  acqueo,  sulla  perien- 
dolinfa,  sulla  sinovia,  sul  liquido  delle  cisti  ovariche,  sui  trasudat1 
cerebro-spinali,  ecc. 

3.  Meccanismo  di  formazione  dei  trasudati.  —  Esaminiamo  ora 
in  quali  circostanze  e  con  qual  meccanismo  si  formino  i  trasudati. 
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Le  vedute  su  quest’ultimo  argomento  si  resero  meno  confuse  ed 
intricate;  allorché  si  produsse  artificialmente  questo  processo  patolo¬ 
gico,  ed  in  ispecie  quando  prese  sviluppo  nelle  scienze  biologiche  lo 
studio  dei  fenomeni  osmotici. 

Per  meglio  intendere  l’argomento  in  discorso  sarà  opportuno 
fissare  bene  le  idee  sulla  costituzione  dei  sistemi,  in  cui  il  trasudato 
si  forma. 

Negli  spazi  interstiziali  dei  tessuti  si  ha,  come  si  è  detto,  un  li¬ 
quido  (liquido  dei  tessuti ),  che  è  separato  per  mezzo  di  una  membrana, 
la  parete  dei  capillari,  da  un  altro  liquido,  il  plasma  sanguigno. 

Gli  elementi  dai  quali  dipendono  le  variazioni  nella  quantità  e 
nella  qualità  del  liquido,  che  passa  attraverso  questa  membrana,  sono: 

1. °  Le  differenze  di  pressione  tra  i  due  liquidi,  separati  dalla  mem¬ 
brana. 

2. °  Le  differenze  di  costituzione  fisico-chimica  fra  i  due  liquidi 

stessi. 

3. °  La  permeabilità  della  membrana. 

Ora,  come  abbiamo  detto,  il  processo  della  formazione  del  trasudato 
consiste  semplicemente  nel  fatto  dell’esagerazione  della  quantità 
di  liquido  che  esce  dai  vasi  e  si  introduce  negli  interstizi  dei  tessuti; 
sicché,  prendendo  in  considerazione  i  tre  dati  precedenti  nella  va¬ 
riabilità  degli  scambi  delle  sostanze  attraverso  i  capillari,  verremo 
ad  esporre  tutte  le  cause,  che  agiscono  nella  formazione  del  trasudato. 

a)  Differenza  di  pressione  tra  il  liquido  dei  tessuti  ed  il  plasma 
sanguigno.  —  Il  plasma  sanguigno  possiede  anche  nei  capillari  una  certa 
pressione,  la  quale  è  in  dipendenza  della  pressione  arteriosa  determinata 
dall’azione  cardiaca.  Questa  pressione  è  in  generale  più  alta  di  quella, 
che  possiede  il  liquido  dei  tessuti,  ond’è  che  tale  differenza  di  pressione 
costituisce  un  fattore,  che  tende  a  far  uscire  alquanto  liquido  dai  vasi. 
Infatti,  come  abbiamo  visto,  si  è  anche  cercato  di  stabilire  una  teoria 
meccanica  sulla  formazione  della  linfa,  tenendo  conto  di  questo  solo 
fattore,  e  ammettendo  così,  che  la  formazione  del  trasudato  debba  con¬ 
siderarsi  come  un  semplice  processo  di  filtrazione. 

Stabilita  così  l’importanza  della  pressione  endocapillare  per  la  forma¬ 
zione  del  trasudato,  vediamo  in  quali  casi  essa  aumenti. 

Si  è  detto  che  in  condizioni  normali  la  pressione  sanguigna  dipende 
principalmente  dall’azione  del  cuore;  però  se  il  deflusso  per  la  via  delle 
vene  è  libero,  un  aumento  della  pressione  arteriosa  ha  per  resultato 
piuttosto  un  aumento  della  velocità  con  cui  il  sangue  scorre  nei  capil¬ 
lari,  che  non  un  considerevole  aumento  della  pressione  stessa.  Invece, 
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se  il  deflusso  venoso  è  ostacolato,  come  avviene  allorché  siano  compressi 
grossi  tronchi  venosi  di  sbocco,  o  allorché  grosse  vene  siano  fortemente 
dilatate  e  ripiene  di  sangue,  allora  si  comprende  come  possa  aumentare 
la  trasudazione. 

L’occlusione  ( trombosi )  non  già  di  una  sola  vena,  ma  di  più  grossi 
tronchi  venosi,  può  determinare  V edema  locale  (Lower,  Bouillard). 
La  semplice  legatura  di  una  sola  grossa  vena  è  sufficiente  a  provocare 
un  edema ,  nel  solo  caso,  che  non  vi  siano  numerosi  deflussi  collaterali. 

Se  le  diramazioni  intraepatiche  della  vena  porta  sono  compresse, 
mentre  il  sangue  può  affluire  liberamente  alle  radici  della  porta  si  ha 
Yascite ,  mentre  compare  V idropisia  generale  quando,  in  seguito  a  di¬ 
sturbi  circolatori  generali,  come  accade  nei  vizi  cardiaci  e  nelle  malattie 
degli  organi  respiratori,  si  hanno  estesi  territori  con  iperemie  venose. 
E  così,  con  molitssimi  altri  esempi,  si  potrebbe  dimostrare  il  nesso  cau¬ 
sale  esistente  fra  iperemie  venose  e  trasudati  locali.  Sugli  effetti  della 
occlusione  delle  vene  intestinali  e  di  altre  vene  del  corpo  sono  state 
fatte  interessanti  ricerche  dallo  Starling,  da  Popoff,  da  Camus,  da  Col- 
son,  ecc. 

Gli  stessi  fattori,  che  determinano  la  stasi  venosa,  impediscono 
talvolta  l’efflusso  della  linfa,  sicché  in  questi  casil’idrope  è  dovuto  non 
solo  alla  aumentata  trasudazione,  ma  anche  al  diminuito  efflusso  del 
trasudato. 

Le  classiche  ricerche  del  Ludwig  hanno  dimostrato  che  e  si  può  deter¬ 
minare  l’edema,  legando  contemporaneamente  vene  e  vasi  linfatici. 

Ea  d’uopo  avvertire,  che  non  sempre  a  una  durevole  iperemia 
passiva  consegue  il  trasudato;  spesso  l’iperemia  .scompare  senza  segno 
di  edema.  Tale  questione  venne  sottoposta  a  ricerche  sperimentali 
per  parte  di  Eanvier,  di  Hehn  e  di  altri,  i  quali  constatarono  la  forma¬ 
zione  dell’edema  soltanto  quando,  oltre  l’iperemia  e  l’aumento  della  pres¬ 
sione  intravasale,  dovuta  all’impedito  deflusso  di  sangue  venoso,  si 
aveva  contemporaneamente  una  paralisi  dei  nervi  vaso-costrittori. 

Secondo  Galeotti  la  stasi  venosa  può  essere  causa  di  edema,  quando 
contemporaneamente  sussista  una  squilibrio  osmotico  tra  il  sangue 
e  il  liquido  dei  tessuti.  Così  egli  vide  prodursi  l’edema  nella  zampa 
d’un  cane,  a  cui  aveva  legato  la  vena  crurale,  solo  dopoché,  per  l’i¬ 
niezione  endovenosa  di  una  soluzione  concentrata  di  KaCl,  era  aumentata 
la  pressione  osmotica  del  sangue. 

L 'aumento  della  pressione  della  linfa  entro  i  vasi  linfatici  ha  pure 
un  effetto  consimile  per  riguardo  alla  formazione  del  trasudato.  Così 
si  osservano  edemi  dopo  la  legatura  in  massa  di  plessi  linfatici,  o  dopo 
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'estirpazione  di  rilevanti  quantità  di  gangli  linfatici  o  in  ogni  altro 
?aso,  in  cui  venga  ad  essere,  per  una  ragione  qualuque,  ostacolato 
)  rallentato  il  deflusso  della  linfa. 

Anche  pér  certi  disturbi  vasomotori  si  può  avere  un  aumento 
iella  pressione  intracapillare  e  così  la  formazione  di  abbondante  trasu¬ 
dato,  come  avviene  in  certi  casi  di  angionevrosi  spastica  (per  lo  più 
ii  natura  isterica).  Tali  edemi  hanno  appunto  ricevuto  la  qualificazione 
ii  spastici  o  isterici. 

Edemi  analoghi,  specialmente  dovuti  a  paralisi  vasomotoria,  si 
^scontrano  nelle  neuriti,  nell’emiplegia,  nella  paraplegia  (edemi  neuro 
Datici). 

D’altra  parte  ima  diminuzione  della  pressione  del  liquido  dei  tessuti 
può  avere  lo  stesso  effetto,  pur  mantenendosi  costante  la  pressione 
mdocapillare.  Un  chiaro  esempio  di  ciò  si  ha  nei  così  detti  edemi  ex 
vacuo,  che  si  provocano  appunto,  eliminando,  mediante  apparecchi 
speciali,  la  pressione  atmosferica  sopra  una  regione  limitata  del  corpo: 
allora  ivi  si  forma  una  vescica  piena  di  liquido  di  trasudazione. 

Altri  idropi  ex  vacuo  si  producono,  allorché  in  una  parte  del  corpo 
agiscono  forze  tendenti  a  separare  due  porzioni  di  tessuti,  a  produrre, 
in  un  modo  qualsiasi,  una  cavità,  la  quale  vien  subito  riempita  di  li 
quido. 

Anche  la  diminuzione  dell’elasticità  normale  dei  tessuti,  inquantochè 
essa  elasticità  serve  a  conferire  una  qualche  pressione  al  liquido  in¬ 
terstiziale  può  essere  causa  di  edema.  Si  hanno  così  gli  edemi  marantici , 
i  quali  pare  provengano  da  alterazioni  neH’elastieità  di  certi  tessuti. 

Anche  dal  tono  muscolare  e  meglio  dalle  contrazioni  ripetute  si 
comunica  alla  linfa  una  certa  pressione.  La  mancanza  di  questa  può 
al  solito  farsi  causa  di  raccolta  di  liquido  negli  spazi  interfìbrosi  dei 
muscoli  inattivi. 

b)  Differenza  di  costituzione  chimica  tra  il  plasma  e  il  liquido  dei 
tessuti.  —  Ambedue  questi  liquidi  sono  soluzioni  acquose  di  elettro¬ 
liti,  di  sostanze  cristalloidi  non  dissociabili  e  di  sostanze  colloidi.  Sic¬ 
come  queste  varie  sostanze  si  trovano  in  quantità  variabili  nell’uno 
e  nell’altro,  così  si  comprende  come  entrino  in  giuoco  considerevoli 
forze  osmotiche,  a  determinare  degli  scambi  quantitativi  e  qualitivi  tra 
i  due  liquidi  ( osmosi  e  diffusione). 

Secondo  Cohnstein  le  differenze  di  pressione  osmotica,  che  princi¬ 
palmente  agiscono  nei  fenomeni  di  riassorbimento  del  liquido  del  tes¬ 
suto  e  di  formazioni  del  trasudato,  sono  quelle  che  dipendono  dalle 
concentrazioni  delle  sostanze  proteiche. 
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Egli  dice  che,  allorché  il  plasma  si  fa  più  povero  di  proteine,  che 
non  il  liquido  dei  tessuti,  passano  grandi  quantità  di  acqua  dal  primo 
nei  secondi.  Così  egli  spiega  l’origine  di  certi  edemi,  edemi  idroemici , 
nei  quali  il  fatto  più  notevole  è  la  diminuzione  del  contenuto  proteico 
del  sangue. 

Galeotti,  dopo  aver  determinato  la  pressione  osmotica  e  la  condu¬ 
cibilità  elettrica  sia  del  plasma  sanguigno  sia  del  trasudato,  e  dopo  aver 
trovato  la  prima  eguale  in  ambedue  i  casi  e  la  seconda  maggiore  nel 
trasudato,  conclude,  che  la  formazione  dell’edema  avviene  in  condizioni 
d’equimolecolarità,  ma  che  la  composizione  chimica  del  trasudato  ri¬ 
sulta  differente  dalla  composizione  chimica  del  plasma,  nel  senso  che 
nel  primo  vengono  a  trovarsi  meno  elettroliti  e  più  non  elettroliti 
(colloidi)  che  nel  secondo. 

Ai  colloidi,  che  si  trovano  al  di  fuori  della  'parete  rasale ,  si  dà  oggi 
una  grande  importanza  nella  produzione  dell’edema,  tenendo  conto 
della  facoltà  che  hanno  questi  celloidi  d’assorbire,  imbevendosi.^  grandi 
quantità  di  acqua,  e  del  fatto  che  l’imbibizione  può  accrescersi  assai 
per  opera  di  alcuni  elettroliti.  Così  il  Fischer  dice  che  l’edema  si  produce 
per  un’eccessiva  imbibizione  di  acqua  da  parte  dei  tessuti,  sotto  l’azione 
di  acidi  che  si  formino  in  questi  tessuti  o  che  ristagnino  in  essi  per  di¬ 
minuito  efflusso  circolatorio  sanguigno  o  linfatico. 

Per  tutte  queste  ragioni  tra  le  cause  più  frequenti  di  edemi  e  di  idropisie 
sono  le  malattie  del  ricambio  materiale,  allorché  si  abbiano  alterazioni 
nella  produzione  degli  elementi  catabolici,  allorché  sia  impedita  l’eli¬ 
minazione  di  essi  per  lesioni  degli  emuntori. 

Alla  prima  categoria  vanno  forse  ascritti  gli  edemi ,  che  si  svilup¬ 
pano  nella  cachessia  strumipriva  ed  in  altre  cachessie  discrasiche,  nelle 
dissenterie,  nella  sifilide  cronica,  negli  avvelenamenti  cronici,  nella  ma¬ 
laria,  nello  scorbuto,  ecc.;  alla  seconda  quelli  che  si  manifestamno 
in  dipendenza  di  lesioni  infiammatorie  o  degenerative  del  rene  (morbo 
di  Bright). 

c)  La  permeabilità  della  membrana.  —  In  tutti  i  fenomeni  di  osmosi 
e  di  diffusione  attraverso  membrane  la  permeabilità  di  queste  ha  un’im¬ 
portanza  principalissima,  e  questo  può  anche  ripetersi  per  il  caso  della 
formazione  del  trasudato. 

In  questo  caso  si  tratta,  come  si  é  detto,  della  parete  dei  capillari. 

Fino  a  che  punto  è  essa  permeabile  di  fronte  agli  elettroliti,  alle 
sostanze  colloidi  diffìcilmente  dializzabili,  a  cui  abbiamo  già  accennato, 
alle  proteine?  Bealmente  nulla  di  preciso  sappiamo  in  proposito.  Se 
questa  parete  dei  capillari  si  potesse  identificare  con  le  membrane 
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rganiche  morte,  che  si  adoperano  negli  esperimenti  di  osmosi  e  di  dia* 
si,  dovremmo  affermare  che  essa  è  appena  permeabile  ad  alcuni  elet- 
’oliti,  ma  invece,  giacché  i  capillari  formano  un  sistema  chiuso,  si  deve 
annettere  che,  in  certe  condizioni,  passino  attraverso  di  essa  anche  le 
)stanze  proteiche,  destinate  alla  nutrizione  dei  tessuti. 

Probabilmente  le  pareti  dei  capillari  si  comportano  variamente 
i  fronte  a  varie  sostanze,  come,  per  esempio,  si  comportano  differente- 
ìente  i  corpuscoli  rossi,  i  quali  sono  permeabili  per  certi  elementi  e  per 
Itri  no,  anche  se  questi  elementi  sono  così  affini  fra  loro  come  lo  sono 
joni  di  certi  metalli  alcalini  (cfr.  le  esperienze  di  Gryns,  di  Hedin, 
i  Oker-Bloom). 

In  secondo  luogo  si  può  affermare,  che  le  lesioni  leggerissime 
elle  pareti  capillari,  sia  che  esse  colpiscano  gli  endoteli,  sia  che  si  veri¬ 
chino  nelle  sostanze  cementanti,  modificano  assai  i  fatti  di  trasuda¬ 
rne.  v 

Dalle  ricerche  di  perfusione  fatte  nelle  rane  da  Gayda  e  da  Azzi 
i  è  vista  tutta  l’importanza  delle  minime  alterazioni  delle  pareti 
asali  per  la  filtrazione  del  liquido  di  perfusione  attraverso  queste  pareti 
la  formazione  dell’edema.  Non  solo  sono  edematogene  le  sostanze 
he,  aggiunte  al  liquido  di  perfusione,  alterano  palesemente  gli  endoteli 
rasali  (come  sono  gli  acidi  e  gli  alcali  in  certe  concentrazioni)  ma  anche 
i  sostanze  semplicemente  vasodilatatrici,  mentre  le  vasocostrittrici, 
ra  cui  sovratutto  l’adrenalina,  hanno  un’azione  contraria  alla  for- 
aazione  dell’edema.  Basta  anche  una  passeggera  sofferenza  funzionale 
Logli  endoteli  per  cagionare  l’edema  da  perfusione,  per  es.,  l’asfissia, 
fie  si  produce  nei  vasi  per  la  mancanza  di  corpuscoli  rossi,  o  il  loro 
istagno  in  modo  che  cessi  la  loro  funzione  ossigenatrice.  Collo  sparire 
Ielle  condizioni  sfavorevoli  dei  vasi,  per  es.,  col  ritorno  dei  corpuscoli 
■ossi  ossigenati,  l’edema  si  dilegua. 

Vi  è  una  lunga  serie  di  edemi  e  di  idropi,  che  derivano  principalmente 
la  alterazioni  delle  pareti  vasali  le  quali  possono  essere  determinate  da 
lause  meccaniche,  termiche  o  tossiche.  Riguardo  alle  prime  ricorderemo 
jli  edemi,  che  si  stabiliscono  in  seguito  a  traumi  anche  leggeri,  riguardo 
bile  seconde  gli  edemi  e  le  vesciche  che  accompagnano  certe  scottature, 
i  finalmente,  in  rapporto  alle  cause  tossiche,  accenneremo  soltanto 
bile  trasudazioni,  che  si  determinano  in  seguito  alla  circolazione  di  pro- 
lotti  bacterici. 

Prima  di  terminare  questo  argomento,  dobbiamo  esplicitamente 
lotare  che,  sebbene  sia  stato  accennato  separatamente  alle  diverse  specie 
li  edemi  e  di  idropi,  a  seconda  del  fattore  che  principalmente  ha  influito 
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per  la  loro  formazione,  tuttavia  si  deve  tener  presente  che,  nella  maggior 
parte  dei  casi  si  uniscono,  a  determinare  il  trasudato ,  fattori  apparte¬ 
nenti  a  tutti  e  tre  i  gruppi ,  che  abbiamo  considerato,  e  cioè  alterazioni 
della  pressione,  alterazioni  nella  costituzione  dei  liquidi  (plasma  e  li¬ 
quido  dei  tessuti)  modificazioni  della  permeabilità  delle  pareti  capillari. 

4.  Le  idropisie  spurie.  —  Le  idropisie  spurie  sono  quelle,  che  si  for¬ 
mano  in  organi  cavi,  comunicanti  con  Testerno,  quando  si  occlu¬ 
dono  i  dotti  escretori  e  il  contenuto  specifico  viene  riassorbito  e  sosti¬ 
tuito  con  un  liquido  sieroso.  Queste  raccolte  liquide  sierose  debbono 
la  loro  origine  a  cause  locali,  però  anche  qui  si  esplicano  gli  effetti 
della  filtrazione  e  dell’osmosi. 

Esempi  di  idropisie  spurie  si  vedono  n eli’ idronefrosi,  nelì’idrope  della 
cisti  biliare ,  nell 'idrope  delle  tube  ( idrosalpingite ),  nell ’idrop e  dell7 utero 
(idrometra),  nell  'idrope  del  sacco  lagrimale ,  ecc. 

Una  differenza  essenziale  tra  gli  idropi  veri  e  le  idropisie 
purie  è  questa  che,  mentre  i  primi  si  dileguano,  allorché  rorganismo- 
sha  un  grande  bisogno  di  acqua  (come  nel  colera  in  conseguenza  delle  ab 
bondantissime  scariche  alvine),  le  raccolte  liquide  delle  idropisie  spurie 
restano  inalterate. 
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CAPITOLO  XIII. 

Patologia  generale  degli  organi  emopoietici  e  linfopoietici. 

\ 

I.  —  I  GANGLI  LINFATICI. 

I  gangli  linfatici  sono  organi  assai  numerosi  in  tutti  gli  animali 
superiori;  essi  si  trovano  nel  connettivo  lasso,  che  riempie  certe  cavità, 
o  gli  spazi  che  rimangono  tra  gli  organi  del  torace  e  dell’addome.  Così 
se  ne  rinvengono  nella  cavità  ascellare,  nella  cavità  poplitea.  nel  solco 
inguinale,  negli  spazi  mediastinici,  nel  cavo  pelvico,  ecc.  Se  ne  trova 
pure  un  gran  numero  inclusi  nei  foglietti  mesenterici  ed  alla  base  dei 
mesenteri  stessi,  vicino  alla  colonna  vertebrale.  I  follicoli  solitari 
deU’intestino  vanno  poi  considerati  come  gangli,  inclusi  nella  parete 
di  questo  organo. 

È  generalmente  ammesso,  che  questi  organi  siano  più  numerosi 
nell’adulto  che  nel  bambino,  e  si  vuole  anche  da  alcuno  che  essi  si  atro¬ 
fizzino  nella  tarda  età  dell’uomo,  ciò  che  però  non  è  dimostrato:  si  è 
notato  invece  che  l’atrofia  dei  gangli  linfatici,  la  quale  si  riscontra  nel 
marasma  senile,  non  è  una  manifestazione  speciale  di  questi  tessuti, 
ma  l’espressione  di  disturbi  trofici  generali,  che  il  più  delle  volte  di¬ 
pendono  da  arteriosclerosi. 

Nelle  cosidette  costituzioni  linfatiche ,  il  tessuto  linfoide,  e  special- 
mente  i  gangli,  hanno  uno  sviluppo  eccezionale. 

Senza  entrare  adesso  nelle  quistioni,  che  riguardano  la  struttura 
istologica  dei  gangli  linfatici,  ricorderemo  soltanto,  che  l’esame  anato¬ 
mico  e  microscopico  di  essi  ci  permette  di  prevedere  le  due  più  impor¬ 
tanti  funzioni  che  essi  posseggono. 

Da  una  parte  infatti  vediamo,  che  i  gangli  contengono  i  cosidetti 
centri  germinativi  (Flemming),  che  sono  fìtti  accumuli  di  cellule  linfoidi, 
le  quali  mostrano  una  grande  attività  moltiplicatrice  (cariocinesi): 
il  che  significa  che  in  questi  centri  si  originano  linfociti  in  gran  numero: 
e  poi  escono  da  questo  tessuto  mediante  un  meccanismo  speciale  e  pas¬ 
sano  nella  linfa  e  nel  sangue.  Così  dunque  ci  resta  dimostrato,  che  i 
gangli  linfatici  posseggono  una  funzione  linfopoietica. 

In  secondo  luogo,  si  può  constatare,  che  nei  gangli  linfatici  conflui¬ 
scono  tutti  i  vasi  linfatici  d’una  data  regione,  e  che  questi,  entrati  nel¬ 
l’organo,  si  distribuiscono  in  una  rete  delicatissima,  di  cui  le  più  sottili 
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ramificazioni  entrano  in  intimo  contatto  col  tessuto,  poi  si  raccolgono 
in  vasi  più  grossi,  che  nuovamente  escono  dal  ganglio  e  si  continuano 
con  altri  linfatici  extragangliari.  Questo  ci  dimostra,  che  i  gangli 
linfatici  devono  possedere  una  funzione  modificatrice  della  costituzione 
della  linfa;  e  ormai  tutti  ammettono  infatti  che  le  ghiandole  linfatiche 
funzionino  da  filtro ,  e  arrestino  tutti  gli  elementi  eterogenei,  che  siano 
potuti  penetrare  nei  linfatici  periferici,  e  trascinati  dalla  corrente 
linfatica  si  avviino  verso  i  più  grossi  vasi.  E  così  si  comprende  subito, 
come  sia  grande  l’importanza  dei  gangli  linfatici,  quali  organi  di  pro¬ 
tezione,  capaci  cioè  di  arrestare  elementi  dannosi  penetrati  nei  tessuti, 
e  probabilmente  d’annullarne  l’influsso  deleterio. 

Si  trovano  infatti  nelle  ghiandole  linfatiche  particelle  inerti,  le 
quali  provengono  dai  tessuti  circonvicini,  e  così,  per  es.,  noi  vediamo 
i  gangli  peribronchiali,  pieni  delle  particelle  di  carbone  o  d’altre  polveri 
che  sono  penetrate  nel  parenchima  polmonare,  attraverso  gli  epiteli 
alveolari.  Anche  residui  dei  corpuscoli  rossi  del  sangue  o  pigmenti 
d’origine  emoglobinica  vengono  trattenuti  dai  gangli  linfatici  e  ulte¬ 
riormente  modificati.  In  tutti  questi  processi  hanno  una  parte  assai 
importante  gli  elementi,  dotati  di  proprietà  fagocitiche,  poiché  sono  essi, 
che  incorporano  le  polveri  od  i  pigmenti,  e  che  quindi  son  trattenuti 
nella  polpa  gangliare.  Se  poi  grandi  quantità  d’elementi  eterogenei 
si  accumulano  nei  gangli  linfatici,  essi  determinano  quivi  un  lento  pro¬ 
cesso  d’infiammazione,,  che  conduce  all’indurimento  e  all’atrofìa  del 
tessuto. 

In  secondo  luogo  è  qui  da  ricordare  ciò  che  già  esponemmo,  par¬ 
lando  delle  metastasi ,  che  cioè  in  casi  di  carcinoma,  di  sarcoma  e  di  altri 
tumori  maligni,  si  distaccano  talvolta  dal  tumore  primitivo  alcuni  ele¬ 
menti  cellulari  specifici,  e  questi,  trasportati  dalla  linfa,  si  arrestano 
nei  gangli,  dando  origine  ad  un  nuovo  tumore.  Su  questo  proposito 
ricordiamo  che,  dato  lo  sviluppo  d’un  tumore  maligno  in  un  organo, 
si  può  prevedere  esattamente,  ove  si  formeranno  le  prime  metastasi: 
basta  a  tal  fine  tener  conto  della  disposizione  dei  linfatici  e  delle  vie  che 
segue  la  linfa;  queste  vie  si  possono  ben  determinare  sperimentalmente 
negli  animali,  seguendo  il  cammino  di  polveri  colorate,  iniettate  nei 
luoghi,  che  più  frequentemente  divengono  sedi  di  tumori  maligni 
(Kiittner,  Most). 

Analoghi  processi  di  metastasi  si  presentano  poi  nella  sifìlide, 
nella  tubercolosi,  nella  morva,  ecc. 

In  terzo  luogo  dobbiamo  trattare  assai  brevemente  dei  rapporti 
tra  gangli  linfatici  e  infezioni  baeteriche .  È  certo  che  i  microrganismi 
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saprofìti  o  patogeni,  una  volta  penetrati  nei  vasi  linfatici,  si  arrestano 
nei  gangli,  a  cui  questi  vasi  fanno  capo.  Ciò  è  dimostrato  da  due  fatti: 
prima  di  tutto  dall 'aver  trovato,  con  una  certa  frequenza,  microrga¬ 
nismi,  quali  stafilococchi,  streptococchi,  sarcine  (Perez)  e  anche  bacilli 
tubercolari,  nei  gangli  linfatici  d’individui  o  di  animali  perfettamente 
sani,  e  secondariamente  dallo  sviluppo  d’infiammazioni  specifiche  nei 
gangli  più  vicini  al  luogo,  che  servì  d’ingresso  ai  microrganismi. 

In  questo  caso  i  gangli  linfatici  si  ingrossano  assai  ed  allora,  spe¬ 
cialmente  se  si  trovano  vicino  alla  superfìcie  del  corpo,  si  parla  di  bubboni. 

I  bubboni  possono  assumere  dimensioni  considerevoli,  e  talora 
da  un  pacchetto  di  gangli  appena  palpabili  si  può  sviluppare  un  bubbone 
grosso  come  un  pugno.  Al  microscopio,  i  gangli  così  alterati  ci  presentano 
una  grande  iperplasia  del  tessuto  fondamentale  dell’organo,  accom¬ 
pagnata  da  un  enorme  accumulo  di  linfociti  e  leucociti,  e  spesso  anche  di 
corpuscoli  rossi.  Nell’ulteriore  decorso  della  malattia  questo  tessuto 
iperplastico  ha  sempre  tendenza  al  rammollimento,  cioè  gli  elementi 
neoformati  cominciano  a  degenerare  ed  a  liquefarsi,  finché  tutto  il  bub¬ 
bone  si  trasforma  in  una  raccolta  di  pus. 

Queste  alterazioni  sono  specialmente  frequenti  nella  tubercolosi, 
iieH’ulcera  molle,  nella  peste,  che  appunto  perciò  ha  ricevuto  l’appella¬ 
tivo  di  bubbonica,  nelle  infezioni  streptococciche  e  stafilococciche,  ma 
non  sono  rare  anche  in  altre  malattie  bacteriche,  quali  la  difterite,  il 
carbonchio,  la  gonorrea,  ecc. 

Secondo  alcuni  autori  (Perez,  Manfredi  e  Viola)  i  microrganismi, 
che  restano  nei  gangli  linfatici  e  che  non  sono  capaci  di  determinare 
un  processo  flogistico  degenerativo,  quale  adesso  abbiamo  ricordato- 
vanno  a  poco  a  poco  perdendo  la  loro  virulenza,  sebbene  possano 
restar  per  molto  tempo  vivi  e  capaci  di  moltiplicarsi. 

Con  ciò  evidentemente  si  verrebbe  ad  assegnare  una  grande  impor, 
tanza  ai  gangli  linfatici  nel  meccanismo  dell’ immunità. 

I  gangli  linfatici  possono  poi,  per  cause  ancora  sconosciute,  acqui¬ 
stare  una  grande  attività  di  sviluppo,  e  divenire  così  non  solo  iperplastici, 
ma  capaci  di  produrre  grandi  quantità  di  linfociti,  che  da  essi  passano 
nel  sangue. 

Spesso  molti  gangli  linfatici  sono  contemporaneamente  ingrossati 
e  alterati  nella  struttura  (gangli  del  collo,  delle  ascelle,  degl’inguini, 
gangli  peribronchiali,  mediastinici,  retroperitoneali).  Si  hanno  allora 
delle  sindroni  cliniche  acute  o  croniche,  di  diversa  gravità,  che  mostrano 
spesso  sintomi  comuni,  sebbene  la  natura  della  malattia  possa  essere, 
nei  diversi  casi,  differentissima.  Tali  forme  morbose  ricevettero  nomi 
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diversi,  tra  i  quali  ricorderemo  i  seguenti:  malattia  del  Hodking ,  anemia 
linfatica  (Wilks),  adenia  (Tròusseau),  linfosarcoma  (Langhans),  linfoma 
maligno  (Billroth),  polilinf ornatosi  (Banti).  Le  cause  di  queste  malattie 
sono  talvolta  nettamente  infettive  (polilinf ornatosi  tubercolare ,  polilin- 
fomatosi  sifilitica ),  talvolta  si  tratta  di  vere  forme  neoplasticlie.  Queste 
ultime  si  confondono  in  genere  con  le  linfoadenie,  di  cui  parleremo 
alla  fine  di  questo  capitolo. 

Finalmente  dobbiamo  dir  qualche  cosa  sulle  capacità  rigenerative 
e  diipertrofia  funzionale  dei  gangli  linfatici. 

Questi  organi  assai  facilmente  si  rigenerano,  e  la  rigenerazione 
è  possibile  anche  in  individui  di  tarda  età  (Zacharow). 

La  loro  attività  proliferativa  dipende  assai  dalle  condizioni  di  cir¬ 
colazione  della  linfa:  se  questa  è  normale,  gli  elementi  cellulari  linfatic 
si  moltiplicano  con  regolarità  e  in  abbondanza  e  ripristinano  il  tessuto 
mancante  (Koeppe). 

L 'ipertrofia  e  1  ’iperplasia  di  questi  gangli  (e  specialmente  dei  gangli 
retroperitoneali  e  mesenterici)  in  un  senso  puramente  funzionale ,  furono 
osservate  in  seguito  alla  estirpazione.  della  milza  (Kurlow,  Winogradow, 
Tizzoni),  e  così  si  parlò  di  una  funzione  vicariante  di  questi  organi. 

Ma  se  questa  affermazione  è  attendibile,  non  lo  è  del  pari  quella 
dell  ’iperplasia  vicariante  d’altri  elementi  linfatici,  di  cui  meno  conosciute 
e  meno  costanti  sono  le  dimensioni  e  il  volume  normale.  In  generale, 
non  è  possibile  stabilire  quale  sia  la  parte,  che,  nella  vicariazione,  as¬ 
sumono  gli  altri  tessuti  linfoidi  deH’organismo,  quando  siano  estirpati 
i  gangli  linfatici  di  varie  regioni  del  corpo. 

II.  —  Il  midollo  osseo. 

Del  midollo  osseo  si  distinguono  normalmente,  come  è  noto,  due  va¬ 
rietà:  il  midollo  rosso  e  il  giallo. 

Il  midollo  giallo  trovasi  nell’adulto  ed  è  un  prodotto  di  trasfor¬ 
mazione  di  quello  rosso.  Quest’ultimo  aumenta  successivamente  di 
volume  col  crescere  e  coll’invecchiare  dell’organismo,  e  i  suoi  elementi 
cellulari  subiscono  processi  di  infiltrazione  e  di  degenerazione  grassa, 
donde  il  cambiamento  di  colore. 

Una  terza  varietà  di  midollo  è  quello  gelatinoso ,  che  non  è  altro 
che  una  trasformazione  del  midollo  giallo,  per  effetto  di  condizioni 
patologiche  (cachessia,  o  digiuno).  Il  midollo  gelatinoso  si  può  nuova¬ 
mente  trasformare,  riacquistando  le  sostanze  grasse,  in  midollo  giallo. 

Anche  per  il  midollo  osseo  tralasciamo  qui  ogni  descrizione  istolo- 
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gica  e  ricorderemo  soltanto,  che  gli  elementi  cellulari  più.  importanti 
e  caratteristici,  che  in  esso  si  trovano,  sono  i  leucociti ,  i  mielociti ,  gli 
eritoblasti  e  i  megacariociti. 

I  leucociti  del  midollo  non  differiscono  assai  da  quelli  che  si  riscon¬ 
trano  nel  sangue  circolante:  anche  essi  sono  in  genere  provvisti  di  gra¬ 
nulazioni  tra  cui  abbondano  le  neutrofìle,  ed  hanno  forme  molto  svariate, 
di  citoplasmi  e  di  nuclei,  le  quali  probabilmente  non  sono  altro,  che  forme 
di  passaggio  o  diversi  stadi  di  sviluppo  d’un  unico  tipo  cellulare.  Questi 
leucociti  esercitano  certamente  una  importante  funzione  specifica 
in  varie  infezioni  (Trambusti),  e  si  ammette  inoltre,  che  essi  possano 
elaborare  sostanze  destinate  e  distruggere  i  bacteri  o  a  neutralizzarne 
le  tossine:  tuttavia  ogni  affermazione  decisa  su  questo  proposito 
sarebbe  troppo  azzardata. 

I  mielociti  sono  cellule  mononucleate,  grosse,  a  citoplasma  abbon¬ 
dante  e  omogeneo;  in  generale  contengono  nel  loro  protoplasma  granu¬ 
lazioni  in  tutto  simili  a  quelle  dei  leucociti,  e  possono  quindi  suddivi¬ 
dersi  in  mielociti  a  granulazioni  neutrofìle ,  mielociti  a  granulazioni 
eosinofìle  e  mielociti  a  granulazioni  basofìle.  Per  riguardo  agli  eritoblasti 
si  veda  quanto  è  stato  esposto  precedentemente  a  proposito  dei  corpu¬ 
scoli  rossi. 

I  megacariociti  o  cellule  giganti  a  nucleo  centrale  in  gemmazione , 
derivano,  secondo  Bizzozero,  dai  leucociti  del  midollo  osseo:  sono  ele¬ 
menti  di  un  diametro  medio  di  circa  25-45  / 1 .  con  un  nucleo  grande,  di 
forma  variabile  o  a  ferro  di  cavallo,  con  un  citoplasma  distinguibile 
in  varie  zone  (i  tipi  o  varietà  del  Heidenhain). 

A  queste  cellule  si  attribuisce  da  alcuni  ima  importante  funzione 
iagocitaria  di  fronte  ai  leucociti  in  degenerazione  e  non  più  capaci 
di  funzionare  (vedi  fìg.  51  e  52)  (Trambusti,  van  der  Stricht,  Foà).  Pianese 
invece  nega  tale  funzione.  Si  è  detto  poi  che  le  attitudini  fagocitane 
dei  megacariociti  si  svolgono  specialmente  in  certi  stati  patologici, 
come  nell’inanizione,  dopo  estese  ustioni  cutanee  o  nelle  intossicazioni 
bacteriche.  In  questi  casi  sono  state  osservate  anche  gravi  alterazioni 
dei  megacariociti  stessi,  cioè  l’avvizzimento  del  loro  nucleo  gigantesco 
o  anche  la  distruzione  del  loro  citoplasma.  In  questo  ultimo  caso,  se¬ 
condo  P.  Foà;  i  nuclei  rimasti  liberi,  possono  entrare  in  circolo  e  deter¬ 
minare  un’embolia  dei  capillari  polmonari. 

Una  notevole  funzione  delle  cellule  giganti,  è  la  funzione  secre- 
trice.  Allora  diminuiscono  e  scompaiono  le  capacità  fagocitiche  sopra 
ricordate. 

I  processi  secretori,  che  avvengono  in  queste  cellule,  possono  esser 
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studiati  al  microscopio  (Heidenkain),  tenendo  conto  dei  fenomeni, 
che  si  presentano  nelle  differenti  zone,  che  costituiscono  il  citoplasma 
cellulare,  ma  è  completamense  sconosciuta  la  funzione  dei  prodotti 


Fig.  51.  —  Cellula  gigante  del  midollo  osseo  con  nucleo  in  riposo;  citoplasma  finamente 
granuloso  e  differenziato  in  zone  e  contenente  cinque  leucociti  in  via  di  degenera¬ 
zione.  Da  un  preparato  di  Trambusti.  Ingr.  1000  d. 

elaborati  dai  megacariociti:  si  opina  ch’essi  possano  servire  alla  neo¬ 
produzione  degli  eritrociti  (van  der  Stricht).  Un’altra  funzionerei  me- 


Fig.  52.  —  Cellula  gigante,  che  sta  per  inglobare  un  leucocita;  un  altro  ieucocita  si  trova 

già  inglobato  ed  è  circondato  dal  nucleo  anelliforme.  I  due  leucociti  hanno  il  nucleo 

alterato.  Da  un  preparato  di  Trambusti.  Ingr.  1000  d. 

• 

gacariociti,  affermata  dal  Wright  e,  dopo  lui,  da  molti  altri  autori 
(Ogata,  Foà,  Cesaris  Demel,  ecc.)  è  quella  di  dar  origine  alle  piastrine. 

Per  riguardo  alla  funzione  del  midollo  osseo  nella  rigenerazione 
del  sangue,  vedi  il  capitolo  sulla  patologia  dei  corpuscoli  rossi. 
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III.  —  La  milza. 

•  Il  più  grosso  organo  linfoide  è  la  milza ,  ma  la  sua  funzione  è  ancora 
in  gran  parte  un  mistero. 

L’esame  microscopico  degli  elementi,  clie  compongono  la  polpa 
splenica,  ci  dimostra  però  che  la  funzione  della  milza  è  duplice,  cioè 
emopoietica  ed  emolitica. 

1.  Funzione  emopoietica  ed  emolitica.  —  Si  è  già  accennato  a-1  potere 
emopoietico  della  milza.  Negli  animali  giovani,  vi  si  vedono  numerosi 
eritroblasti  accanto  agli  eritrociti  adulti,  e  negli  animali  adulti,  la  milza 
normalmente  non  presenta  eritroblasti  (Leumann),  ma  produce  eritrociti 
nucleati,  dopo  ripetuti  salassi  (Bizzozero  e  Salvioli). 

Fra  la  funzione  emopoietica  della  milza  e  quella  del  midollo  osseo 
vi  è  un  rapporto  inverso.  Quando  il  midollo  osseo  è  inattivo,  come  nella 
vita  intrauterina,  e  contiene  pochi  eritroblasti,  allora  la  polpa  splenica 
è  ricca  di  eritrociti  nucleati:  quando  il  midollo  è  in  piena  energia  funzio¬ 
nale,  come  nell’adulto,  allora  diminuisce  l’attività  emopoietica  della 
milza,  che  appare  priva  di  eritroblasti. 

Quando,  per  circostanze  anormali  dell’organismo  adulto,  fa  d’uopo 
una  rapida  riproduzione  di  elementi  cellulari  del  sangue,  si  ridesta  la 
funzione  della  milza,  che  ritorna  quasi  alle  condizioni  emopoietiche 
della  vita  intrauterina. 

La  milza  possiede  anche  una  eminente  funzione  Uropoietica,  che 
va  attribuita  specialmente  ai  noduli  linfatici  del  Malpighi.  Ciò  si  può 
dimostrare  con  adatti  confronti  fra  il  numero  dei  corpuscoli  bianchi 
contenuti  nella  vena  e  nell’arteria  splenica  (Ivòlliker  e  Hirt,  Bizzozero 
e  Sai  violi).  Nel  sangue  venoso  della  milza  il  rapporto  fra  leucociti  e 
corpuscoli  rossi  è  di  circa  1  a  60,  nel  sangue  arterioso  di  circa  .1  a  2260. 

La  funzione  Uropoietica  della  milza  viene  oltremodo  esagerata 
in  molti  stati  morbosi;  allora  essa  versa  nel  sangue  circolante  abbondan¬ 
tissimi  corpuscoli  bianchi. 

I  megacariociti,  proprii  del  midollo  osseo,  sono  nella  milza  dell’uomo 
assai  scarsi  o  mancanti. 

La  funzione  emolitica  della  milza  fu  prima  di  tutti  riscontrata  da 
Kòlliker  e  da  Erker,  i  quali  giunsero  a  questa  affermazione,  fondandosi 
sul  fatto,  che  avevan  trovato  nella  polpa  splenica  cellule  contenenti 
corpuscoli  rossi  alterati  e  pigmenti.  Questi  resultati  furono  confermati 
dal  Beicli  e  da  altri,  cosicché  ormai  si  può  ritenere  come  sicura  questa 
capacità  emolitica  della  milza.  La  distruzione  dei  corpuscoli  rossi  vien 
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3ompiuta  da  grandi  cellule  ( cellule  globulifere ),  dotate  di  proprietà 
lagocitiche  o  da  forme  intermedie  tra  queste  e  i  comuni  leucociti.  Entro 
:ali  elementi  si  trovano  con  facilità  detriti  di  corpuscoli  rossi  in  tutti  gli 
dadi,  e  granuli  di  pigmento,  che  hanno  certamente  un’origine  emo- 
*1  ohmica. 

Secondo  altre  ricerche,  compiute  specialmente  sulle  rane  ibernanti 
(Reich,  Jawein,  Gabbi),  si  ammette  che  nella  polpa  splenica  la  distru¬ 
zione  dei  corpuscoli  rossi  possa  avvenire  anche  al  di  fuori  delle  cellule, 
dotate  di  capacità  fagocitiche,  e  probabilmente,  per  opera  d’emoli- 
sine,  prodotte  dagli  elementi  cellulari  della  milza,  che  agirebbero  solo 
sui  corpuscoli  vecchi  o  degenerati  o  per  qualsiasi  altra  causa  divenuti 
meno  resistenti.  v 

Queste  capacità  emolitiche  della  milza  sono  state  confermate  anche 
da  certe  analisi  chimiche;  per  le  quali  si  dimostrò  la  presenza  nella  milza 
di  una  sostanza  —  un  albuminato  ferrico  —  proveniente  da  trasforma¬ 
zioni  dell’emoglobina  degli  eritrociti. 

Si  crede  che  questi  composti  organici  ferriferi,  i  quali  nella  milza 
degli  adulti  sono  abbondantissimi  (Kriiger,  Labrieger,  Tedeschi),  ser¬ 
vano  poi  alla  formazione  di  nuova  emoglobina  e  alla  maturazione 
degli  eritrociti;  e  quindi  è  probabile,  che  l’infuso  splenico  abbia  in  sè 
prodotti  utili  o  necessari  alla  rigenerazione  del  sangue  (Gurwitsch, 
Zelensky,  Hiifner). 

2.  Modificazioni  di  volume  della  milza.  —  Il  volume  della  milza  pre¬ 
senta  grandi  variazioni,  tanto  in  condizioni  fisiologiche  che  patologi¬ 
che.  Il  peso  medio  di  questo  organo  oscilla  nelTuomo  sano  fra  104  e 
298  gr.;  secondo  Yierordt  esso  è  di  171  gr. 

La  variabilità  del  volume  della  milza  dipende  spesso  dal  contenuto 
sanguigno  di  questo  organo.  Così  vediamo  aumentare  sensibilmente 
il  volume  della  milza  in  conseguenza  di  un’iperemia  attiva,  durante  il 
periodo  digestivo:  od  anche  modificazioni  vasomotorie  possono  far  va¬ 
riare  grandemente  la  quantità  di  sangue,  che  si  raccoglie  nelle  reti 
e  nelle  lacune  di  questo  organo,  così  vascolarizzato. 

Inoltre  il  volume  della  milza  aumenta  assai  sotto  l’influsso  di  ve¬ 
leni,  i  quali  abbiano  un’azione  degenerativa  sugli  elementi  morfolo¬ 
gici  del  sangue,  ed  Ehrlich  afferma,  che  si  produce  il  così  detto  tumore 
di  milza  per  effetto  dei  jirodotti  di  distruzione  dei  corpuscoli  rossi. 

Inoltre  è  noto,  che  le  intossicazioni  con  sostanze,  che  distruggono 
i  corpuscoli  rossi,  .come  la  toluilendiamina  (Jawein)  sono  accompagnati 
da  ingrossamento  della  milza. 

Più  che  altro  però,  il  tumore  di  milza  è  evidente  nelle  infezioni , 
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quali  il  tifo,  la  febbre  ricorrente,  le  malattie  settiche.  Nella  malaria 
poi  l’ingrossanento  della  milza  è  costante  e  questo  organo  raggiunge 
proprio  dimensioni  colossali,  tanto  da  estendersi  talvolta  dall’arco  co¬ 
stale  al  pube  e  da  spingersi  in  avanti  sino  in  corrispondenza  dell’ ombel¬ 
ico  ed  oltre.  In  tali  casi  non  si  tratta  più  di  un  semplice  ristagno  di  sangue 
o  di  un  accumulo  di  linfociti;  si  tratta  di  una  vera  e  propria  iperplasia, 
accompagnata  da  neoformazioni  connettivali,  che  rendono  anche  l’or¬ 
gano  in  parte  duro  e  fibroso  (vedi  il  paragrafo  seguente  sulle  spleno- 
patie). 

3.  La  milza  quale  organo  di  difesa.  —  Considerando  la  struttura 
e  la  vascolarizzazione  della  milza,  si  pensò  ripetutamente  che  questo  or¬ 
gano  abbia,  come  altri  tessuti  linfoidi,  la  proprietà  di  agire  quasi  come 
un  filtro ,  arrestando  sostanze  eterogenee  sospese  nel  sangue.  Infatti 
come  si  è  detto  altrove,  vediamo  arrestati  e  trattenuti  nella  milza 
elementi  eterogenei  di  varia  natura  (pigmenti,  carbone,  ecc.)  e  parassiti. 

Secondo  la  dottrina  fagocitarla ,  la  milza  sarebbe  un  organo  di  di¬ 
fesa  contro  i  germi  infettanti,  che  siano  penetrati  nell’organismo,  poiché 
in  questo  tessuto  linfoide  abbondano  cellule  dotate  di  capacità  fagoci- 
tiche,  ma  è  difficile  precisare  qual  sia  la  parte,  che  questo  organo  prende 
nella  distruzione  dei  microrganismi,  che  siano  penetrati  nel  sangue. 
Secondo  Trendelenburg  anzi,  il  quale  ha  sperimentato,  iniettando 
direttamente  nel  parenchima  splenico  dei  conigli  culture  di  microrga¬ 
nismi  virulenti,  non  si  può  constatare  alcuno  speciale  comportamento 
della  milza  di  fronte  a  tali  bacteri. 

Analogamente  non  si  può  ancora  con  certezza  affermare,  che  la 
milza  produca  sostanze  atte  a  neutralizzare  i  prodotti  tossici  dei  bacteri 
e  a  conferire  l’immunità. 

Una  tale  opinione  fu  principalmente  sostenuta  da  Tizzoni  e  dalla 
Cattani,  i  quali  assicurano,  che  non  riuscirono  ad  immunizzare  contro 
il  tetano  i  conigli  smilzati,  mentre  l’immunità  era  facilmente  raggiunta 
dai  conigli  intatti  e  normali. 

Contrariamente  a  ciò  Benario,  Blumenreich  e  Jacoby  ed  altri, 
dopo  numerose  ricerche,  eseguite  con  svariati  microrganismi  patogeni, 
concludono  che  la  milza  non  ha  alcuna  parte  nell’immunità,  inquantochè 
gli  animali  smilzati  possono  guarire  dalle  malattie  infettive  tanto  bene, 
quanto  gli  animali  normali,  e  di  più  possono  raggiungere  un  grado  assai 
forte  d’immunità. 

4.  Gli  effetti  della  estirpazione  e  della  mancanza  congenita  della  milza. 
—  Numerosi  esperimenti  sugli  animali  e  osservazioni  cliniche,  fatte 
sovra  uomini  a  cui  era  stata  estirpata  la  milza  o  che  fin  dalla  nascita 
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mancavano  di  questo  organo,  hanno  dimostrato,  che  l’importanza 
di  esso  non  è  essenziale  per  la  vita,  la  quale  prosegue  in  condizioni 
quasi  normali.  Anche  negli  animali  giovani  lo  smilzamento  non  produce 
alterazioni  o  asbesti  di  sviluppo  (Ludwig,  Mosler,  Tizzoni,  Dastre). 

Anzitutto  è  da  notarsi,  che  esistono  spesso  milze  sopranumerarie 
o  accessorie  (Foà,  Orth),  le  quali  subiscono  una  vera  ipertrofia  compen- 
satoria  dopo  l’estirpazione  dell’organo  principale:  di  più  alcune  funzioni 
della  milza,  e  specialmente  la  funzione  linfopoietica,  possono,  negli  in¬ 
dividui  smilzati,  essere  vicariate  dai  numerosi  tessuti  linfoidi,  sparsi 
ovunque  nel  corpo.  Talvolta  anche  la  tiroide  si  ingrossa  e  in  parte  si 
altera  dopo  lo  smilzamento. 

Le  sole  alterazioni  degne  di  nota,  che  si  presentano  dopo  l’estir¬ 
pazione  della  milza,  sono  quelle,  che  si  riferiscono  al  sangue,  e  che  con¬ 
sistono  specialmente  in  una  diminuzione  numerica  dei  corpuscoli  rossi 
o  delTemoglobina  (Mayer,  Krabbel,  Jordan,  Eiegner). 

Tale  anemia  compare  soltanto  dopo  qualche  settimana  o  dopo  qual¬ 
che  mese  dall’operazione,  e,  secondo  Danilewski,  è  dovuta  al  fatto 
che,  con  la  milza,  viene  a  mancare  un  organo  normalmente  destinato 
a  raccogliere  sostanze  indispensabili  per  la  rigenerazione  dei  corpuscoli 
rossi:  così  la  rigenerazione  di  questi  elementi  si  fa  male  e  insufficiente¬ 
mente. 

Secondo  alcuni,  questa  capacità  di  immagazzinare  materiali  ricchi 
di  ferro  e  di  impiegarli  per  la  produzione  di  nuovi  eritrociti,  viene  as¬ 
sunta  dal  fegato,  che  negli  animali  smilzati  ritornerebbe  così  alla  funzione 
emopoietica,  di  cui  godeva  nella  vita  embrionale  (Tedeschi);  ma  questa 
conclusione  non  è  per  ora  sicuramente  fondata. 

Eiguardo  alle  modificazioni  dei  corpuscoli  bianchi  del  sangue,  in 
conseguenza  dell’estirpazione  della  milza,  ricorderemo,  che  la  maggior 
parte  degli  autori  sono  concordi  nell’ ammettere  una  leucocitosi,  subito 
dopo  l’operazione,  e  differiscono  solo  per  l’entità  o  per  la  sua  durata. 

Secondo  Azzurrini  e  Massari  a  determinare  questa  leucocitosi 
concorrono  i  leucociti  a  nucleo  polimorfo,  sia  neutrofìli  che  eosinofìli, 
questi  ultimi  talvolta  raggiungono  un  numero  altissimo,  e  così  pure 
le  forme  di  passaggio  e  i  grandi  mononucleati. 

I  linfociti  dimhiuiscono  dapprima,  il  che  è  assai  naturale,  se  si 

* 

pensa  che,  con  lo  smilzamento,  viene  ad  essere  soppresso  un  organo 

eminentemente  linfopoietico.  ma  poi  aumentano  grandemente,  in  conse- 
» 

guenza  di  una  maggiore  attività  degli  altri  tessuti  linfoidi.  Cosicché 
si  può  concludere,  che  la  funzione  della  milza,  nel  produrre  cellule  bian¬ 
che,  viene  non  solo  compensata,  ma  sovracompensata  dopo  lo  smilza¬ 
mento. 
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Ciò  non  ostante,  l’ estirpazione  della  milza  vien  dai  chirurghi 
praticata  con  una  certa  frequenza  e  con  ottimo  successo  in  alcuni  casi, 
in  cui  questo  organo  abbia  assunto  per  ipertrofìa,  o  per  altra  causa, 
un  volume  eccessivo,  o  sia  profondamente  alterato.  JTale  operazione 
si  suole  adunque  eseguire  nella  splenomegalia  (Banti),  a  cui  abbiamc 
sopra  accennato,  negli  stati  anemici  post-malarici,  in  casi  di  tumori 
maligni  (fra  cui  anche  l’epitelioma  primitivo),  che  si  siano  sviluppati 
in  questo  organo,  ecc.  È  da  notarsi  però  che  non  mancano  gli  insuccessi, 
allorché  si  voglia  far  quest’atto  operativo  su  malati,  che  presentano  la 
degenerazione  amiloide  della  milza  stessa,  o  in  casi  di  leucemia  o  nella 
stasi  di  quest’organo. 

Per  ultimo  ricorderemo,  che  gli  innesti  di  frammenti  di  milza, 
introdotti  nella  cavità  peritoneale,  attecchiscono  abbastanza  facilmente 
(Cecchini  e  Griffìni)  e  così  pure  che  i  processi  rigenerativi  di  questo  or¬ 
gano  si  ottengono  assai  di  frequente. 

IV.  —  Malattie  leucemiche  ed  aleucemiche  e  splenopatie. 

Si  possono  riunire  in  un  gruppo  molte  malattie  degli  organi  emo¬ 
poietici  e  linfopoietici,  consistenti  in  uno  sviluppo  esagerato  ed  anomale 
dei  tessuti  linfoide,  mieloide  e  splenico,  accompagnato  talvolta  da  pro¬ 
fonde  alterazioni  del  sangue  e  della  milza:  malattie  assai  maligne 
nel  loro  decorso  e  quasi  sempre  letali. 

Di  questo  argomento  si  sono  occupati  i  più  celebri  ematologi,  qual: 
il  Lòwit,  il  Paltauf.  l’Ehrlich,  il  Tiirk,  il  Pappenheim,  il  Naegeli,  il  Fer¬ 
rata.  ma  tuttavia  esso  è  rimasto  uno  dei  più  oscuri  elei  più  controvers: 
e  dei  più  confusi  nella  patologia.  Il  Banti,  che  con  rara  competenza  s: 
è  occupato  a  lungo  di  queste  malattie,  è  riuscito  a  porre  ordine  e  chia¬ 
rezza  in  tale  intricata  questione,  e  perciò  noi  non  faremo  che  riferire  ir 
modo  molto  succinto  le  idee  di  questo  patologo. 

Il  Banti  chiama,  con  nome  generico,  Unfoadenie  e  mieloadenie  h 
malattie  in  questione,  quando  riguardano  il  tessuto  linfatico  o  mi¬ 
dollare,  e  flbroadenie  e  splenomegalie  le  malattie  della  milza. 

Le  linfoadenie  e  le  mieloadenie  hanno  le  loro  sedi  primitive ,  che  som 

sempre  multiple,  negli  organi  emopoietici  e  linfopoietici  e  invadom 

*  . 

questi  in  forma  diffusa  o  nodulare:  invadono  poi  anche  i  tessuti  pii 
vicini,  a  modo  dei  neoplasmi  maligni  o  anche  danno  luogo  a  ver^  me¬ 
tastasi.  Invadono  anche  le  pareti  delle  vene  e  in  queste  formano  volu 
minose  vegetazioni,  rompendone  e  distruggendone  o  no  l’endotelio 

Nel  primo  caso  il  sangue  viene  a  diretto  contatto  con  la  neoforma 
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zione  linfoadenica  o  mieloadenica,  la  disgrega  e  trasporta  cellule  lin- 
foidi  o  mieloidi.  Così  il  sangue  si  arricchisce  di  queste  cellule  e  si  hanno 
le  forme  leucemiche. 

Nel  secondo  caso  il  sangue  resta  sempre  separato  dalle  neoforma¬ 
zioni  per  mezzo  dell’endotelio,  quindi  esso  non  riceve  cellule  linfoidi 
o  mieloidi  e  si  hanno  le  forme  aleucemiche  o  'pseudoleucemiche. 

È  dunque  il  reperto  ematologico,  che  distingue  le  cosidette  leu¬ 
cemie  dalle  pseudoleucemie ,  mentre  le  lesioni  anatomiche  degli  organi 
linfatici  o  del  midollo  sono  le  stesse  nei  vari  casi,  astraendo  dalle  lesioni 
vasali. 

Le  linfoadenie  sono  caratterizzate  dalla  abbondante  formazione 
di  tessuto  linfoide.  le  mieloadenie  dal  tessuto  mieloide.  Questi  tessuti 
differiscono  dai  corrispondenti  tessuti  normali  per  una  certa  atipia 
dello  stroma  e  sovratutto  per  l’atipia  degli  elementi  cellulari  in  esso  in¬ 
clusi,  i  quali,  pur  conservando  i  caratteri  fondamentali  dei  linfociti 
e  delle  cellule  del  midollo,  differiscono  da  questi,  ora  per  il  volume, 
ora  per  certe  particolarità  strutturali  o  microchimiche  del  nucleo 
e  del  citoplasma. 

Le  fibroadenie  sono  caratterizzate  da  un  ingrossamento  della  milza, 
da  una  trasformazione  fìbroadenica  del  reticolo  splenico,  la  quale  con¬ 
siste  in  un  ispessimento  dei  filamenti  dello  stroma,  che  divengono  mano 
a  mano  più  grossi,  fino  ad  acquistare  l’apparenza  di  nastri  omogenei 
o  fibrillari.  Yi  è  anemia,  ma  non  alterazioni  dei  corpuscoli  bianchi. 

Nelle  splenomegalie  primitive  vi  è  straordinario  aumento  del  vo¬ 
lume  della  milza,  senza  che  questa  sia  in  genere  alterata  nella  sua  strut¬ 
tura:  riguardo  al  sangue  vi  è  anemia  e  solo  assai  raramente  alterazioni 
numeriche  dei  corpuscoli  bianchi. 

È  stato,  in  passato,  molte  volte  affermato  il  passaggio  di  una  forma 
di  leucemia  nell’altra,  ma  ciò  si  nega  oggi  recisamente,  sulla  base  di  accu¬ 
rati  studi  istologici  (Naegeli);  pare  invece  accertata  la  possibilità  di 
una  leucemia  mista  (Herz).  Da  alcuni  si  è  sostenuto,  che  anche  l’anemia 
perniciosa  può  passare  in  leucemia  linfatica.  I  casi  di  questo  genere 
bene  accertati,  o  si  debbono  riferire  a  casi  di  leucemia  che  decorrono 
da  principio,  col  quadro  di  una  grave  anemia  e  poi  si  rendono  di  un  tratto 
manifesti,  ovvero  sono  compresi  in  quella  forma  morbosa,  a  cui  Leube 
ha  dato  il  nome  di  leucoanemia ,  la  quale  è  caratterizzata  da  un  complesso 
di  fenomeni.,  che  presentano  le  note  dell’anemia  perniciosa,  insieme  con 
quelle  della  leucemia.  Per  quanto  a  tale  forma  morbosa  sia  stato  negato 
un  proprio  valore  nosologico  (Pappenheim,  Naegeli),  pure  bisogna  ricor¬ 
dare,  che  molte  anemie  perniciose,  tipiche  od  atipiche,  presentano  alte- 
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razioni  strutturali  molto  simili  a  quelle  della  leucemia,  come  è  stato  messo 
in  chiaro  da  Meyer  ed  Heineke.  Negli  animali  avvelenati  col  bismuto 
colloidale  o  con  altri  veleni  del  sangue,  Pentimalli  ha  potuto  produrre 
alterazioni  assai  somiglianti  degli  organi  e  del  sangue. 

L’eziologia  di  queste  forme  morbose  è  oscurissima,  o  interamente 
ignorata.  Per  alcune,  e  specialmente  per  le  splenopatie,  si  possono 
forse  riconoscere  agenti  tossici  infettivi  o  parassitari;  per  le  linfoadenie 
e  mieloadenie  sono  stati  ripetutamente  descritti  bacteri  o  protozoi, 
come  agenti  patogeni  specifici,  ma  queste  ricerche  non  ebbero  mai 
sufficienti  conferme.  Così,  per  es.,  da  Klebs,  da  Gillavry,  da  Osterwald, 
da  Mayet  e  da  altri,  furono  isolati  svariati  microrganismi,  che  però 
ricerche  ulteriori  dimostrarono  affatto  indipendenti  dal  processo  leu¬ 
cemico.  Mannaberg  per  il  primo  ha  jmtuto  osservare  forme  simili  ai 
protozoi  nel  sangue  di  fresco  estratto  dai  leucemici,  e  più  tardi  Lòwit,  fon¬ 
dandosi  sopra  ricerche  microscopiche  e  sul  fatto,  che  egli  riuscì  a  pro¬ 
durre  negli  animali  una  malattia,  che  egli  dice  simile  alla  leucemia, 
iniettando  loro  del  sangue  leucemico,  recisamente  affermò  la  natura  in¬ 
fettiva  della  leucemia,  e  designò  quali  agenti  specifici  di  essa  varie 
specie  di  amebe.  Tiirk  però,  ed  altri  autori,  pure  degni  di  fede,  si  oppon¬ 
gono  validamente  a  tali  affermazioni.  Pare  certo,  invece,  che  una  forma 
di  leucemia,  che  si  osserva  nei  polli,  possa  esser  trapiantata  per  parec¬ 
chie  generazioni  (Ellerman  e  Bang);  questo  fatto  fu  confermato  da  Hir- 
schfeld  e  Jacoby. 

I  traumi  furono  considerati  come  cause  pre disponenti  alla  leuce¬ 
mia,  ed  Ebstein  vide  svilupparsicquesto  morbo  dopo  cadute,  che  avevano 
prodotto  una  commozione  viscerale  o  una  grave  scossa  del  midollo  osseo; 
Hermann  descrive  una  caso  di  leucemia  dopo  una  emorragia  grave; 
Kutschera  un  altro  caso  di  leucemia  dopo  una  lesione  della  parte  sinistra 
del  corpo. 

I  clinici  hanno  sempre  tenuto  gran  conto  delle  cause  predisponenti, 
frale  quali  sono  state  principalmente  considerate  certe  malattie  pregresse, 
come  la  sifìlide,  lo  scorbuto,  la  scrofolosi,  ed  anche  alcune  infezioni 
acute  come  la  malaria,  l’influenza,  il  tifo  (Litten).  Recentemente  anche 
Hansemann  ha  di  nuovo  formulato  l’ipotesi,  che  si  possa  trattar  d’una 
manifestazione  tardiva  di  malattie  pregresse  di  varia  natura. 

L’essenza  delle  affezioni  leucemiche  è  variamente  considerata, 
forse  appunto  per  l’oscurità,  che  regna  nell’eziologia  di  esse.  Pappen- 
heim,  e  con  lui  molti  altri,  ritengono  che  si  tratti  di  una  proliferazione 
iperplastica  limitata  e  perciò  disteologica  (non  reattiva)  del  tessuto 
emopoietico.  Secondo  le  vedute  di  Banti,  appoggiate  dal  Ribbert,  le 


PATOLOGIA  GENERALE  DEGLI  ORGANI  EMOPOIETICI  E  LINFOPOIETICI  445 


ìfoadenie  e  le  mieloadenie  «  debbono  considerarsi  come  appartenenti 
la  grande  e  molto  eterogenea  classe  dei  neoplasmi,  nella  quale  formano 
1  gruppo  a  parte,  quello  delle  sarcomatosi  linfoadeniche  e  mieloadeniche 
stematiehe.  Banti  sostiene  il  suo  concetto  sul  fatto,  che  i  tessuti, 
contrati  dal  processo  leucemico,  si  comportano  passivamente,  dinanzi 
l’attività  proliferativa  ed  invadente  delle  cellule  leucemiche.  Nelle 
andole  linfatiche  il  tessuto  proliferante  comprime  i  centri  germinativi, 
infiltra  nelle  capsule  e  nei  tessuti  vicini,  similmente  avviene  nel  perio¬ 
do  e  nel  tessuto  periostale.  Quando  le  pareti  vasali  sono  invase,  e  ha 
Logo  un  passaggio  delle  cellule  linfocitoidi  o  mieloidi  nel  sangue,  si 
uò  allora  constatare  una  successiva  proliferazione  di  esse  negli  organi 
ove  vanno  a  fermarsi.  Infine,  anche  i  sarcomi  di  alcuni  organi,  come 
er  es.,  il  sarcoma  del  timo,  possono  portare  una  leucemia  linfatica. 
Ile  vedute  del  Banti  si  è  obbiettato,  che  l’atipia  degli  elementi  cellu- 
tri  si  può  in  ogni  caso  ricondurre  alla  non  maturità  delle  cellule  atti- 
amente  proliferanti,  che  il  riconosciuto  sviluppo  infìltrativo  non  rap- 
resenta  ancora  uno  sviluppo  maligno,  giacché  i  vasi  biliari  del  fegato 
er  es.,  mai  sono  distrutti  dal  processo  leucemico  e  le  fibre  muscolari 
ono  distrutte  soltanto  per  compressione.  Infine  si  riconosce  una  genesi 
leale  alle  formazioni  linfoidi  e  mieloidi  negli  organi,  mentre  i  casi  di 
arcoma  limitato  ad  un  organo,  con  alterazioni  leucemiche  del  sangue, 
he  lo  stesso  Pappenheim  ammette  ( sarcoleucemia ),  sono  da  Naegeli 
gualmente  interpretati  come  affezioni  generalizzate,  le  quali  in  alcuni 
>unti  presentano  un  comportamento  più  aggressivo. 

È  certo,  invero,  che  non  è  facile  dire,  in  un  dominio  in  cui  le  no- 
tre  conoscenze  per  tanti  punti  di  vista  sono  così  incomplete,  dove  fìni- 
ca  la  jjroliferazione  iperplastica  e  dove  cominci  quella  neoplastica; 
piando  gli  elementi  degli  organi  emopoietici,  pur  differenziandosi 
iella  proliferazione,  rimangano  nel  loro  stato,  e  quando  tendano  ad  as¬ 
sumere  un  valore  biologico,  analogo  a  quello  degli  elementi  neoplastici, 
ralvolta  l’atipia  cellulare  si  rende  manifesta  in  modo  evidente,  ed 
diora  si  possono  realmente  presentare  forme  assai  simili  ai  veri  tumori, 
per  quanto  riguarda  il  significato  biologico  degli  elementi  cellulari,  che  vi 
prendono  parte.  Tale  è  per  es.,  quella  forma  di  linfoadenia  leucemica,  a 
grandi  infociti,  alla  quale  Sternberg  ha  dato  il  nome  di  leucosar comatosi, 
che  egli  inclina  a  considerare  come  forma  neoplastica,  e  che  invero 
si  avvicina  assai  alla  linfosarcomatosi  di  Kundrat.  Probabilmente 
quindi,  così  come  la  natura  eziologica,  anche  il  meccanismo  patogene- 
tico  è  differente  nei  vari  tipi  e  nei  diversi  casi. 

Dopo  queste  brevi  considerazioni,  riportiamo  nello  schema  se- 
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guente,  la  classificazione  delle  suddette  malattie,  quale  fu  formulata 
dal  Banti,  e  passiamo  poi  ad  una  succinta  descrizione  dei  tipi  morbosi 
ora  ricordati: 


linfoaderae 


I  linfoadenia,  sem¬ 
plice 

\  linfoadenia  sar- 
j  comatosa 


j  linfosaroomatosi 


j  leucemica  (leucemia  linfoadenoide) 

(  aleucemica  (pseudoleucemia  linfoadenoide) 

j  leucemica 
\  aleucemica 


/ 

/ 


neoplastica 


ti  mica 
glandulare 

ossea 

delle  mucose 
cutanea 


[  nodulare 

\ 


clorolinfosarcoma  (do¬ 
rema) 

linfosarcoma  nodulare 
multiplo  (mieloma 
linfoadenoide) 


/ 


leuce¬ 
mica  e 
a  leuce¬ 
mica 


(  mieloadenia  sem-  j  leucemica  (leucemia  midollare) 

\  plic-e  |  aleucemica  (pseudoleucemia  mieloide) 

roieloadenie  < 

neoplastica  (  leucemica  e 

nodulare  (mieloma  mieloide)  \  aleucemica 


mielosarcomatosi 


splenopatie 


fìbroadenie 


splenomegalic 

primitive 


I  anemia  spleni ca  degli  adulti 
(  splenomegalia  con  cirrosi  epatica 

^  criptogenetiche  - — -  splenomegalie  con  linfocitos 
i  parassitiche  —  splenomegalie  da  piroplasmi 
neoplastiche  —  splenomegalie  endoteliali 


Y.  —  LlNFO  ADENTE. 


1.  Linfoadenie  semplici  ( leucemia  linfatica,  pseudoleucemia  linfo¬ 
adenoide).  —  Queste  malattie  sono  caratterizzate  da  un  ingrossamento 
di  tutti  i  gangli  linfatici,  più  specialmente  di  quelli  del  collo,  da  tu- 
mefazione  della  milza  e  del  fegato,  da  uno  stato  anemico,  con  tendenza 
alle  emorragie.  Nella  milza  e  nel  midollo  delle  ossa  e  anche  nel  fegato 
e  in  altri  organi  si  hanno  invasioni  di  tessuto  linfoadenoide.  Nelle  formi 
croniche  gli  ammalati  finiscono  in  uno  stato  di  cachessia;  nelle  formo 
acute  (Ebstein-Fraenkel),  che  durano  1-4  mesi,  vi  è  febbre  alta  e  grav: 
alterazioni  del  ricambio. 

Nella  leucemia  linfatica  il  reperto  ematologico  è  il  seguente:  dimi 
nuzione  di  corpuscoli  rossi  fino  a  2-3  milioni  per  mm.3,  numero  assoluto 
di  polinueleati  ora  annientato  (anche  fino  a  30,000  per  mm.3)  ora  di' 
minuito  —  talvolta  presenza  di  linfociti  —  aumento  del  numero  dei  lin 


PATOLOGIA  GENERALE  DEGLI  ORGANI  EMOPOIETICI  E  LTNFOPOIETICI  447 


>citi  tipici  —  presenza  di  abbondantissime  cellule  mononucleate 
on  caratteri  linfoidi,  ma  atipiche  (cellule  linfocitoidi,  Banti).  Di  queste 
3  ne  possono  distinguere  quattro  tipi  pure  differenti  tra  loro:  insieme 
aggiungono  cifre  altissime  50.000-200.000  per  mm.3  e  fino  a  800.000. 

Nella  forma  aleucemica  (pseudoleucemica  linfo adenoide,  Pappenheim) 
>  alterazioni  anatomiche  e  l’andamento  clinico  non  sono  diversi,  solo 
lanca  l’aumento  dei  corpuscoli  bianchi  nel  sangue  o  è  limitato  a  15.000- 
0.000  per  mm.3. 

L’eziologia  di  queste  malattie  è  ignota:  alcuni  credono  però  che  si 


Fig.  53.  —  Sangue  di  un  malato  di  leucemia  linfatica. 

.leucociti  in  prevalenza  mononucleati.  Eritrociti  a  forma  irregolare.  Ingr.  700. 


ratti  di  forme  infettive  e  che  le  tonsille  rappresentino  le  porte  d’in¬ 
gresso  degli  agenti  infettanti. 

2.  Linfoadenie  sar  comatose.  -  Linf  osar  cornato  si.  —  Le  forme  sarco- 
natose  non  si  differenziano  dalle  forme  semplici,  se  non  per  la  maggior 
iendenza,  che  il  tessuto  linfoadenoide  ha,  di  invadere  il  connettivo 
>  i  vari  organi,  a  guisa  di  un  tumore  maligno. 

Spesso  l’infezione  linfoadenoide  rimane  limitata  a  un  gruppo 
ghiandolare,  al  timo  o  alle  ossa,  e  acquista  quindi  le  apparenze  di  un 
fero  tumore. 

Le  linfosarcomatosi  (Kundrat-Paltauf)  consistono  nello  sviluppo  di 
in  vero  tumore  principale  (accompagnato  da  altri  noduli  dissemi- 
iati)  di  tessuto  linfoadenoide  (forma  neoplastica)  o  di  noduli  multipli 
sparsi  nei  vari  organi  (forma  nodulare),  dei  quali  nessuno  può  esser  con¬ 
siderato  come  primitivo.  Anche  di  queste  malattie  esiste  un  tipo  leu¬ 
cemico  (con  variazioni  profonde  del  reperto  ematologico)  e  un  tipo 
a leucemico  (senza  alterazioni  e  con  piccole  alterazioni  del  sangue). 
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La  linf  osar  comatosi  neoplastica  si  suddivide  in  glandulare,  limitate 
a  gruppi  di  gangli  linfatici  clie  si  fondono  in  un  unico  ammasso,  in  Umici 
(Palma,  Frànkel,  Gòppert),  in  midollare  (Schmidt,  Strauss),  in  linfo 
sarcomatosi  delle  mucose  che  ha  sede  nella  bocca,  nello  stomaco  e  nell’in 
testino  (Stòrk)  e  cutanea  (Kaposi,  Paltauf,  Pelinier). 

Tra  le  linf  osar  comatosi  nodulari  il  Banti  ricorda: 

il  clorolinf  osar  coma  detto  anche  cloroma  (King),  cancro  verdi 
(Aran),  malattia  assai  rara,  di  cui  ilcarattere  principale  è  rappresentate 
dall’esistenza  di  tumori  multipli,  aventi  un  colore  verde  più  o  meno  pa 
lese:  anche  di  questo  esiste  una  forma  leucemica  (fino  a  500.000  cor 
puscoli  bianchi  per  mm.3)  e  una  forma  aleucemica; 

e  il  linfosarcoma  midollare  multiplo  (o  mieloma  linfoadenoidi 
di  Pappenheim  e  Sternberg)  caratterizzato  da  sviluppo  di  noduli  lin 
foadenoidi  nel  midollo  delle  ossa,  le  quali  si  rammolliscono,  si  defor 
mano,  si  fratturano  spontaneamente.  Vi  è  pure  anemia  gravissima  i 
dolori  ossei  violenti.  Il  decorso  è  acuto  (3  mesi)  o  cronico  (fino  a  8  anni) 

VI.  —  Mieloadenie. 

1.  Mieloadenie  semplici  ( leucemia  midollare,  pseudoleucemia  mie 
Ioide).  —  I  caratteri  fondamentali  di  queste  forme  sono  la  trasformazione 
mieloide  degli  organi  emopoietici  e  l’anemia. 

Nella  leucemia  midollare  il  fenomeno  più  appariscente  è  l’enorme 
aumento  dei  corpuscoli  bianchi  nel  sangue. 

È  ormai  generalmente  ammessa  l’esistenza  di  casi  eli  leucemie 
acuta  (G-ràwitz,  Millings,  Tiirk  e  altri)  che  durano  da  2  settimane  a  i 
o  4  mesi,  ma  di  solito  questa  malattia  è  cronica. 

Nella  leucemia  cronica  i  sintomi  principali  sono:  la  splenomegalù 
e  la  tumefazione  delle  ghiandole  linfatiche  e  del  fegato,  la  tendenza 
alle  emorragie,  l’anemia  grave,  i  dolori  ossei,  la  febbre  a  tipo  remit 
tente  o  intermittente,  le  gravi  alterazioni  del  ricambio  (v.  patologia  de 
ricambio). 

L’invasione  del  tessuto  mieloide,  che  parte  dal  midollo  delle  ossa 
ha  luogo  anzitutto  nelle  ghiandole  linfatiche,  nella  milza  e  nel  fegat( 
e  poi  anche  nel  connettivo  del  mediastino  e  talvolta  nel  peritoneo  ga 
stro-intestinale  (Banti),  il  reperto  ematologico  è  il  seguente: 

Diminuzione  dei  corpuscoli  rossi  di  solito  fino  a  3  milioni  pei 
millimetro  cubo  (Cabot),  ma  talvolta  anche  fino  a  500.000  —  presenza 
di  normoblasti  o  di  megaloblasti  —  straordinario  aumento  di  corpuseoi 
bianchi  che,  tutti  insieme,  raggiungono  abitualmente  la  cifra  di  300-50C 
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La  per  mm.3,  ma  talvolta  giungono  sino  a  più  di  1  milione  —  di  questi 
lo  più  che  altro  aumentati  i  polinucleati  neutrofìli  (50-100  mila)  e 
lasofìli  (30-60  mila)  —  presenza  di  numerosissimi  mielociti  neutro- 
,  basofìli  ed  eosinofilia  di  cui  alcuni  assai  irregolari  ed  atipici  — 
mento  non  molto  considerevole  di  linfociti  (3-6  mila)  —  presenza 
L  cosidetti  grossi  linfociti  e  delle  cellule  di  Tiirk  -  talvolta  presenza 
cellule  giganti  simili  ai  megacariociti  —  presenza  dei  cosidetti  cri¬ 
ni  di  Carchot-Leyden  —  diminuita  capacità  di  coagulare  (Freund). 

Il  tessuto  mieloide  può  essere 
che  colpito  nel  complesso  delle 
3  funzioni  ematogene,  ed  in 
esto  caso  si  ha  un  quadro  ema- 
o  detto  eritro-leucemia  (Di  Gu- 
elmo),  caratterizzato  dal  con- 
nporaneo  aumento  numerico  di 
feti  gli  elementi  morfologici  mie- 
di  del  sangue,  col  passaggio  in 
■colo  delle  rispettive  forme  fin¬ 
lture  ed  indifferenziate. 

La  pseudoleucemia  mieloide  è 
sai  rara:  la  sua  esistenza  fu  am- 
3ssa  prima  di  tutti  dal  Bahti. 

>  alterazioni  anatomiche  ed  isto- 
£iche  sono  eguali  a  quelle  della  forma  leucemica.  Il  reperto  ema- 
Logico  è  però  differente,  perchè  i  corpuscoli  bianchi  non  raggiungono 
ai  cifre  elevate;  fra  essi  si  riscontrano  però  sempre  molti  mielociti. 

Per  riguardo  al  passaggio  delle  cellule  bianche  dal  tessuto  mie 
Lde  al  sangue  ricorderemo,  fra  molte  altre,  due  ipotesi:  l’ipotesi  del- 
Shrlich  e  quella  del  Banti.  Il  primo  crede,  che  il  fatto  primitivo 
ha  leucemia  sia  la  presenza  nel  sangue  di  ignote  sostanze,  dotate  di 
l  grande  potere  chemiotattico  positivo,  le  quali  attrarrebbero,  non  solo 
leucociti  polinucleati,  ma  anche  i  mielociti.  Questi  vari  elementi 
Lunque  passerebbero  nel  sangue  per  una  loro  propria  attività  motrice, 
ò  è  veramente  poco  probabile,  se  si  pensa,  che  molti  dei  corpuscoli 
anchi  del  sangue  leucemico  sono  così  atipici  e  alterati  da  far  pensare, 
ie  essi  abbiano  già  perduto  le  loro  proprietà  ameboidi. 

Il  Banti  invece,  come  abbiamo  già  accennato  precedentemente, 
ede,  che  le  cellule  leucemiche  siano  passivamente  trasportate  dal  sangue 
landò  questo  viene  in  diretto  contatto  col  tessuto  mieloide,  che  ha 
vaso  le  pareti  dei  vasi  e  ne  ha  distrutto  l’endotelio. 

Lustig  e  Galeotti,  5,a  ed.  —  Voi.  II.  — 


Fig.  54.  —  Alcune  forme  di  leucociti  ed 
eritrociti  nucleati,  da  un  preparato  di 
sangue  leucemico  (forma  mista).  Si 
vedono:  leucociti  mononucleati ,  con 
nucleo  grande,  intensivamente  colo¬ 
rato  e  protoplasma  basofìlo  omoge¬ 
neo;  leucociti  mononucleati  eosinofili 
(ingrand.  800  d.).  Colorazione  Zie- 
mann  -  Romanowski . 
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2.  Mielosar comatosi.  —  Sono  caratterizzate  dalla  presenza  di  n< 
plasie  mieloidi,  che  hanno  la  tendenza  ad  invadere  i  tessuti  prossii 
Se  si  può  riconoscere  resistenza  di  un  tumore  primitivo,  si  parla  di  m 
losarcomatosi  neoplastica,  se  invece  la  malattia  si  inizia  con  nod 
multipli,  disseminati  nelle  varie  ossa,  si  ha  la  mielosarcomatosi  noduli 
( mieloma  mieloide).  Di  ambedue  questi  tipi  si  hanno  le  forme  leucer 
che  e  aleucemiche. 

Si  tratta  di  malattie  piuttosto  rare  e  di  esse  solo  pochi  casi  furo 
descritti.  Il  Santi  riferisce  i  casi  di  Hirschfeld  e  Tobias,  di  Sternbe] 
di  Letulle  e  Halbron,  di  Mac  Callum,  di  Saltykow,  ecc. 

Vili.  —  Splenopatie. 

Il  Santi,  distingue  le  splenopatie  in  fibroadenie  e  splenomega 

primitive , 

Del  gruppo  delle  fibroadenie  ricorderemo  V anemia  splenica  dei 
adulti  e  la  splenomegalia  con  cirrosi  epatica  (morbo  di  Santi) . 

Jj  anemia  splenica  degli  adulti  (Griesinger)  è  caratterizzata  da  pr 
fonda  anemia,  da  ingrossamento  considerevole  della  milza,  da  un  cer 
tendenza  alle  emorragie.  La  malattia  colpisce  gli  adulti,  può  dura 
qualche  anno  e  ha  esito  letale,  se  non  si  pratica  la  splenectomia.  S  r 
perto  ematologico  non  è  molto  anormale. 

L’eziologia  della  malattia  è  ignota  e  le  ricerche  fatte  per  scopri 
nella  milza  microrganisnmi  vegetali  o  animali  sono  rimaste  seni 
resultato. 

Hella  malattia  del  Bariti  vi  è  anemia,  ingrossamento  della  milza 
cirrosi  epatica,  con  tutte  le  conseguenze  della  cirrosi  del  Laenne 
fra  cui  è  manifesta  l’ascite. 

La  malattia  che  può  durare  molti  anni,  conduce  sempre  a  mori 
l’ammalato,  per  le  conseguenze  della  cirrosi  epatica.  La  spleneetom: 
guarisce  radicalmente  l’anemia  e  arresta  il  decorso  della  cirrosi  g; 
iniziata.  Riguardo  all’eziologia,  il  Banti  crede,  che,  probabilment 
si  tratti  di  un  agente  infettivo,  per  quanto  le  colture  e  le  inoculazioi 
negli  animali  con  pezzetti  di  milza,  o  di  altri  organi  abbiano  dat 
sempre  risultati  negativi. 

Questo  ignoto  agente  infettivo  si  localizzerebbe  nella  milza  ed  eh 
borerebbe  veleni  anemizzanti  e  cirrogeni,  che  passerebbero  subito  i 
circolo  e  produrrebbero  l’anemia  e  le  alterazioni  del  fegato. 

Hel  gruppo  delle  splenomegalie  primitive  si  comprendono  form 
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morbose,  probabilmente  di  natura  diversa,  in  cui  il  sintoma  predo¬ 
minante  è  l’ingrossamento  della  milza,  che  non  è  la  conseguenza  di 
altre  malattie.  La  struttura  della  milza  non  presenta  un  essenziale  cam¬ 
biamento  di  tipo  o  vi  è  leggera  fìbroadenia.  Nel  sangue  manca  lo  stato 
leucemico,  ma  nei  casi  di  durata  più  lunga  si  manifesta  un’anemia 
progressiva.  Le  principali  di  queste  forme  sono: 

la  splenomegalia  con  linfocitosi,  in  cui  all’ingrossamento  della 
milza  si  aggiunge  anemia,  aumento  dei  corpuscoli  bianchi  (fino  a  20-30 
mila),  inversione  del  rapporto  leucocitario  (linfociti  70-80  %); 

la  splenomegalia  da  leihsmanie  o  kala-azar  o  anemia  splenica 
infantum  (V.  voi.  I  pag.  572)  studiata  dapprima  nell’India,  ma  di  cui 
frequenti  casi  si  presentano  anche  in  Italia  (Pianese,  Yisentini,  Gabbi, 
Jemma).  I,  sintomi  principali  di  questa  malattia  sono:  ingrossamento 
della  milza  e  del  fegato,  febbre,  edemi  ed  emorragie  cutanee,  ipoglobulia 
e  oligocromemia,  leucopenia; 

la  splenomegalia  endotelioide  o  endotélioma  primitivo  della  milza 
(Gaucher,  Picon,  Earnond)  che  è  probabilmente  di  natura  neoplastica. 

Nei  conigli,  sottoposti  per  lungo  tempo  a  nutrizione  con  colesterina, 
Anitchkoff  è  riuscito  a  produrre  alterazioni  della  milza  assai  somiglianti 
a  quelle  che  si  trovano  nelle  splenomegalié. 
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FISIOPATOLOGIA  DEL  SISTEMA  RESPIRATORIO 


CAPITOLO  PBIMO. 

Patologia  delle  prime  vie  aeree. 

I.  —  Funzione  di  difesa  delle  prime  vie  aeree. 

L’aria  che  respiriamo  contiene  quasi  sempre  molte  impurità  cor¬ 
puscolari  ( pulviscolo  atmosferico ),  che  è  bene  non  giungano  fino  agli 
alveoli  polmonari. 

Nel  pulviscolo  infatti  si  trovano  sostanze  irritanti  o  meccanicamente 
o  chimicamente  e,  quel  che  è  peggio,  anche  microrganismi  saprofiti 
e  patogeni.  L’individuo  normale,  che  respira  per  il  naso,  possiede  nelle 
vie  nasali,  un  mezzo  di  filtrazione  contro  queste  impurità. 

La  corrente  aerea  passa  nelle  anfrattuosità  delle  cavità  nasali 
0 turbinati )  vi  forma  vortici  e,  indugiando  in  queste  cavità  e  strisciando 
sulle  superficie  della  mucosa,  che  è  sempre  umettata  di  liquido  vischioso 
(muco),  è  liberata  dalle  particelle  che  contiene.  Il  muco  così  inquinato 
viene  poi  eliminato  per  opera  delle  ciglia  vibratili  di  cui  sono  provviste 
le  cellule  epiteliali  della  cosidetta  regione  respiratoria  delle  cavità  del  naso. 

Oltre  a  ciò  l’aria,  nel  passaggio  attraverso  le  cavità  nasali,  viene 
riscaldata  e,  secondo  i  risultati  di  alcuni  autori  (Aschenbrandt,  Kayser), 
può  essere  riscaldata  fino  a  30°.  Anche  questa  è  una  protezione  per  i 
polmoni,  per  i  quali  può  essere  dannoso  che  arrivi  aria  troppo  fredda 
fino  negli  alveoli.  Intanto  la  mucosa  nasale  cede  vapor  d’acqua  all’aria 
di  cui  anche  l’eccessiva  secchezza  potrebbe  esser  dannosa. 

Questi  meccanismi  di  protezione  proseguono  nella  faringe,  nella 
glottide,  nella  trachea,  ove  pure  esistono  cellule  caliciformi  che  produ* 
cono  muco  e  cellule  a  ciglia  vibratili,  il  cui  movimento  è  diretto 
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in  modo  da  trasportare  muco  e  particelle  estranee  verso  l’orifìcio  boc¬ 
cale.  Ciascuno  può  osservare  su  sè  stesso  come,  il  secreto  faringeo  o 
tracheale  sia  alla  mattina  oscuro  o  nero,  se  nel  giorno  innanzi  si  è  respi¬ 
rata  aria  contenente  polveri  o  fumo.  Il  secreto  che  umetta  la  superfìcie 
di  queste  mucose  ha,  secondo  vari  autori,  un’azione  antibacterica,  che 
per  alcuni  deve  essere  attribuita  al  muco  (Wurtz,  Lermoyez)  secondo 
altri  ai  leucociti  che,  in  maggior  o  minor  numero,  si  trovano  sempre  nel 
secreto  stesso  (Viollet). 

Oltre  questi,  vi  sono  poi  altri  mezzi  di  difesa  che  servono  ad  aspor¬ 
tare  e  distruggere  particelle  inerti  e  sovratutto  bacteri  che  siano  pene¬ 
trati  attraverso  la  mucosa.  Una  prima  linea  di  difesa  è  rappresentata 
dal  così  detto  anello  di  Waldayer ,  il  quale  è  costituito  dalle  quattro  ton¬ 
sille  e  cioè  le  due  palatine ,  la  faringea  e  la  linguale.  Al  di  là  di  questi 
organi  vi  è  una  seconda  catena  di  gangli,  a  cui  giungono  i  linfatici  di 
tutta  la  rete  faringea.  I  corpuscoli  poi,  che  siano  penetrati  negli  alveoli 
polmonari  e  abbiano  traversato  l’epitelio  polmonare,  passano  nei  lin¬ 
fatici  e  si  arrestano  ai  gangli  dell’ilo  del  polmone.  In  tutti  questi  organi 
linfatici  i  corpicciuoli  giungono  liberi  con  le'  correnti  della  linfa  o  inglo¬ 
bati  dai  fagociti.  Arrestate  nei  gangli,  le  particelle  inerti  vengono,  per 
quanto  è  possibile  modificate  e  distrutte,  i  bacteri  sono  uccisi  e  disciolti. 

Gli  elementi  corpuscolari  inalati  (polvere  di  carbone,  gesso  e  calce, 
polvere  di  madreperla,  ossido  di  ferro,  ecc.)  quando  giungono  in  gran 
copia  nei  polmoni  e  si  arrestano  negli  interstizi  cellulari,  possono  essere 
causa,  per  semplice  irritazione  meccanica,  di  fenomeni  infiammatori 
cronici  che  conducano  alla  sclerosi  dei  polmoni.  Il'  parenchima  polmo¬ 
nare,  infiltrato  di  queste  polveri,  assume  aspetto  e  colorito  speciali  e  a 
queste  alterazioni  si  danno  in  anatomia  patologica  nomi  particolari 
quali  antracosi,  calcolosi ,  siderosi  (v.  anche  voi.  I,  parte  IY). 

Un  altro  mezzo  di  protezione  è  rappresentato  dall’olfatto,  il  quale 
ci  avverte  della  presenza  nell’aria  di  gas  e  vapori  dannosi,  e  così  possiamo 
sfuggirli. 

L’insufficienza  di  questi  meccanismi  di  difesa  può  essere  causa  di 
disturbi  o  anche  di  malattie  del  sistema  respiratorio. 

Più  frequente  di  tutto  è  l’ostruzione  delle  vie  nasali,  sia  per  il  catarro 
nasale  acuto  o  cronico ,  che  produce  turgescenza  dei  turbinati,  ipertrofia 
della  mucosa,  sia  per  la  formazione  di  polipi.  Gli  individui,  che  hanno 
tali  alterazioni  di  lunga  durata  e  permanenti,  si  abituano  a  respirare  per 
la  bocca,  e  allora  l’aria  non  riscaldata  e  non  filtrata  giunge  direttamente 
ai  bronchi  e  ai  polmoni.  L’occlusione  del  naso  può  esser  pericolosa  per 
i  lattanti  (corizza  sifilitica)  i  quali,  nel  poppare,  debbono  respirare  per 
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il  naso:  se  ciò  non  è  loro  possibile,  il  poppamento  è  ad  ogni  istante  inter¬ 
rotto  e  questo  è  causa  di  grave  disturbo  nell’alimentazione.  Se  la  mucosa 
nasale  è  atrofica  e  alterata  (ozena),  se  vi  sono  perdite  di  sostanza  nelle 
cavità  per  ulcerazioni,  per  distruzioni  dello  scheletro  osseo  dei  turbi¬ 
nati  o  dei  setto,  l’aria,  pur  passando  per  il  canale  nasale,  non  viene  modi¬ 
ficata  nelle  sue  proprietà. 

La  mancanza  dell’olfatto  ( anosmia )  che  può  avere  una  causa  centrale 
o  una  causa  periferica  (ostruzione  della  fessura  olfattiva,  o  distruzione 
degli  epiteli  olfattivi)  può  impedirci  di  sfuggire  un  ambiente  di  aria  me¬ 
fìtica  e  quindi  dannosa. 

Altri  meccanismi  di  difesa  sono  quelli  che  impediscono  l’ingresso 
di  veri  corpi  estranei  solidi  o  liquidi  nelle  vie  che  conducono  ai  polmoni. 
In  condizioni  normali  ciò  accade  ben  di  rado,  poiché  il  meccanismo  della 
deglutizione  si  compie  in  modo  da  rendere  impossibile  la  penetrazione 
di  parte  del  bolo  alimentare  nella  glottide. 

Anche  quando  la  laringe  è  lesa  nella  sua  struttura  anatomica  o 
anche  parzialmente  mancante  per  ulcerazioni  necrotiche  (difterite? 
sifìlide,  tubercolosi),  ma  presenta  nonostante  funzione  inalterata,  la 
penetrazione  del  bolo  e  dei  liquidi  nelle  vie  respiratorie  riesce  impossibile. 

Questo  fatto  si  produce  soltanto  quando  venga  a  mancare,  per 
cause  morbose,  la  contrazione  dei  muscoli  costrittori  della  glottide, 
oppure  quando  la  mucosa  di  questo  organo  abbia  perduto,  per  lesioni 
del  sistema  nervoso  (paralisi  del  nervo  laringeo),  la  sua  caratteristica 
sensibilità.  - 

Infine  come  mezzi  importantissimi  di  difesa  delle  vie  aeree  vanno 
considerati  quei  movimenti  respiratori  modificati,  di  cui  fra  poco  par¬ 
leremo  e  che  sono  lo  starnuto  e  la  tosse. 

Le  conseguenze  della  penetrazione  di  corpi  estranei  nelle  vie  aeree 
dipendono  dalla  sede,  dal  volume,  dalla  forma  dalla  composizione 
chimica  e  dallo  stato  fìsico  delle  sostanze  estranee. 

Nel  naso,  per  varie  ragioni,  possono  entrare  piccoli  oggetti  (semi, 
bottoni,  sassolini,  pezzetti  di  vetro,  ecc.)  e  rimanere  fìssi  nell’anfrattuo- 
sità  delle  fosse  nasali.  L’occlusione  delle  vie  nasali  non  è  mai  completa; 
nè  si  producono  difficoltà  respiratorie;  ma  più  tardi  si  manifestano 
fenomeni  di  infiammazione  purulenta,  sintomi  in  rapporto  con  ia  com¬ 
pressione  che  subisce  la  mucosa  nasale:  cefalea,  stagnazione  del  se¬ 
creto,  ecc. 

Nella  rinofaringe  e  nella  faringe  i  corpi  estranei  più  frequenti 
sono  frammenti  di  osso,  spine  di  pesce,  pezzetti  di  protesi  dentaria. 
Anche  in  questi  casi  non  si  hanno  conseguenze  respiratorie  se  non  in 


PATOLOGIA  DBLLB  PRIME  VIE  AEREE 


457 


dipendenza  dei  fenomeni  irritativi  ed  infiammatori  che  si  possono  a 
poco  a  poco  produrre. 

Le  cose  sono  più  gravi  per  la  laringe  e  per  la  trachea  ove  possono 
penetrare  gli  stessi  corpi  estranei  ora  ricordati  e  particelle  di  alimenti. 
Talvolta  il  corpo  estraneo,  penetrato  nella  laringe,  resta  incuneato  tra 
le  corde  vocali.  I  principali  sintomi  che  in  tali  casi  si  manifestano  sono 
quelli  di  un  forte  spasmo  laringeo,  che  generalmente  non  è  mortale- 
Poi  il  corpo  estraneo,  se  è  piccolo,  può  essere  tollerato  per  molto  tempo. 
Altre  volte  però  si  hanno  forme  infiammatorie  e  infettive,  suppurazioni 
e  necrosi. 

Le  polmoniti  da  corpi  estranei ,  che  finiscono  spesso  in  cancrena, 
sono  frequenti  nei  pazzi  e  negli  ammalati  incoscienti,  che  vengono  nu¬ 
triti  artificialmente  e  nelle  persone  nelle  quali,  per  qualsiasi  causa, 
l’adito  laringeo  non  può  venir  chiuso  dall’epiglottide.  Anche  la  polmo¬ 
nite,  che  si  manifesta  nel  coniglio,  in  seguito  alla  resezione  dei  vaghi , 
è  dovuta  alla  penetrazione  di' corpi  estranei  (alimenti)  nelle  vie  respi¬ 
ratorie,  per  la  paralisi  dei  costrittori  della  glottide. 

In  questi  ultimi  anni  la  tecnica  per  l’indagine  e  per  1’  estrazione 
dei  corpi  estranei  nelle  prime  vie  aeree  e  persino  nei  bronchi  è  stata- 
molto  perfezionata,  oltre  che  per  l’uso  dei  raggi  Rontgen,  anche  per  il 
più  perfetto  uso  della  tracheo-broncoscopia  diretta,  che  si  pratica  per 
mezzo  di  lunghi  tubi,  introdotti  sia  per  le  vie  naturali  sia  per  tracheo¬ 
tomia,  tubi  muniti  di  acconci  apparecchi  di  illuminazione  elettrica. 


II.  —  Disturbi  funzionali  delle  prime  vie  aeree. 

Nel  naso  e  nella  faringe  non  sono  rari  i  disturbi  delle  diverse  forme 
di  sensibilità:  tattile,  termica  e  dolorifica.  Si  hanno  fenomeni  di  ipere¬ 
stesia,  di  ipoestesia  e  parestesia  in  persone  con  tare  nervose  di  vario 
genere  e  specialmente  negli  isterici. 

In  questi  infermi  sono  frequenti  e  caratteristiche  certe  sensazioni 
abnormi  nella  faringe,  come  se  vi  fosse  un  corpo  estraneo  o  un  bolo  ali¬ 
mentare  ( bolo  isterico)  e  la  mancanza  del  riflesso  -faringeo  al  titillamento. 

La  principale  fra  le  affezioni  nervose  del  naso  è  la  corizza  nervosa , 
che  comprende  tipi  differenti  e  distinti  con  i  nomi  di  rinorrea  sierosa . 
rinite  vasomotoria,  corizza  spasmodica ,  febbre  da  fieno ,  i  quali  tutti  hanno 
di  comune  una  esagerata  reazione  della  mucosa  nasale,  reazione  che 
talvolta  interessa  anche  le  congiuntive  oculari  e  la  mucosa  laringea  e 
bronchiale.  Si  tratta  di  fenomeni  vasomotori  e  secretori  nel  dominio 
del  trigemino  e  del  vago  (Gradenigo).  I  sintomi  principali  sono  un  prò- 
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fluvio  nasale  abbondantissimo,  costituito  da  liquido  sieroso,  povero  di 
elementi  morfologici,  vi  è  anche  tumefazione  della  mucosa  nasale, 
prurito  e  frequenti  starnuti.  Tutto  ciò  può  presentarsi  ad  accessi  e  scom¬ 
parire  improvvisamente,  ovvero  durar  di  continuo  per  giorni  e  mesi. 

La  corizza  o  febbre  o  asma  da  fieno  dipende  da  un’esagerata  sensi¬ 
bilità  alle  sostanze  contenute  nel  polline  dei  fiori  (infatti  negl’individui 
che  ne  sono  affetti  si  presenta  sempre  all’epoca  della  fioritura  del  fieno 
e  di  piante  arboree),  e  secondo  alcuni  si  deve  considerare  come  una  rea¬ 
zione  anafilattica  (v.  voi.  I,  pag.  336). 

Anche  altre  polveri  irritanti  possono  produrre  una  corizza  spasmo¬ 
dica  e  così  il  Fraenkel  descrive  la  rinite  da  ferrovia  come  un’affezione  di¬ 
pendente  daU’inspirazione  della  polvere  dei  vagoni  ferroviari. 

Per  l’eccitazione  della  mucosa  nasale  si  producono  talvolta  feno¬ 
meni  riflessi  diversi,  che  in  genere  si  mantengono  nel  campo  del  trige¬ 
mino  e  del  vago;  quali  la  cefalea  frontale  e  occipitale,  l’asma,  la  tosse 
spasmodica,  l’afonia  paralitica  e  spastica.  Più  rari  sono  altri  riflessi, 
quali  la  vertigine,  i  crampi  facciali,  la  scialorrea  e  fenomeni  oculari 
di  vario  tipo. 

Somiglianti  fenomeni  riflessi  possono  avere  origine  dalla  rinofa- 
ringe  e  dalla  faringe  e  più  frequenti  sono  la  tosse  stizzosa,  il  senso  di 
chiusura  e  di  soffocazione,  l’otalgia,  lo  spasmo  della  glottide,  l’afonia. 
Tra  i  riflessi  della  laringe,  oltre  alla  tosse,  sono  da  considerarsi  le  verti¬ 
gini  e  l’ictus  laringeo. 

I  disturbi  della  motilità  delle  prime  vie  aeree  riguardano  il  palato 
molle  e  la  laringe,  e  hanno  considerevole  importanza  per  le  funzioni 
della  respirazione,  della  fonazione  e  della  deglutizione.  Perla  conoscenza 
di  questi  disturbi  è  necessario  tener  presente  l’innervazione  degli  organi 
suddetti,  sulla  quale  però  non  abbiamo  ancora  nozioni  interamente 
precise  e  sicure.  È  stato  affermato  che  i  muscoli  del  velo  palatino  siano 
innervati  dal  facciale,  ma  contro  questa  affermazione  stanno  molti 
dati  di  fisiologia  sperimentale  e  di  clinica,  e  invece  è  più  verosimile 
che  dei  muscoli  del  palato  il  peristafìlino  esterno  sia  innervato  dal  tri¬ 
gemino  e  gli  altri  dall’accessorio  del  Willis.  La  laringe  è  innervata  si¬ 
curamente  dai  laringei  superiore  ed  inferiore  (ricorrente),  mentre  è 
incerto  se  ad  essa  giungano  anche  fibre  dell’accessorio.  Vi  è  un  centro 
fonatorio  bulbare,  dominato  dai  centri  corticali  del  linguaggio. 

I  disturbi  di  motilità  del  velo  palatino  consistono  in  fatti  di  paresi 
o  di  paralisi  o  di  spasmo,  unilaterali  o  bilaterali.  Quando  vi  è  paralisi 
viene  a  mancare  quella  separazione  tra  la  cavità  della  bocca  e  la  ri- 
no-faringe  che  normalmente  ha  luogo  durante  la  deglutizione  e  la  fona- 
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zione  allora  può  avvenire  il  passaggio  di  cibi  o  di  liquidi  nel  naso,  come 
pure  si  altera  il  timbro  della  voce  ( rinolalia  aperta).  Queste  paralisi  o 
paresi  sono  conseguenze  non  infrequenti  della  difterite,  del  botulismo 
e  di  altre  infezioni  (scarlattina,  morbillo,  vaiuolo,  tifo,  ecc.)  e  si  pre¬ 
sentano  anche  in  casi  di  intossicazione  saturnina. 

Lo  spasmo  del  palato  molle  è  un  fenomeno  che  si  presenta  talvolta 
nei  neuropatici  e  negli  isterici:  si  tratta  di  rapide  ed  energiche  contrazioni 
intermittenti,  che  producono  un  rumore  speciale,  e  che  si  estendono  qual¬ 
che  volta  ai  muscoli  del  padiglione  tubarico. 

I  disturbi  di  motilità  della  laringe  consistono  pure  in  fatti  di  para- 
isi,  in  spasmi  e  talvolta  nella  mancanza  di  coordinazione  dei  movimenti. 
A  seconda  che  la  paralisi  riguarda  i  filetti  nervosi,  che  si  distribuiscono 
al  muscolo  dilatatore  della  glottide  ( crico-aritnoideo  posteriore  o  postico ), 
o  ai  muscoli  costrittori  ( crico-aritnoideo  laterale,  aritnoidei  trasversi 
ed  obliqui,  tiro-aritnoideo  interna,  e  crico-tiroideo) ,  si  possono  avere  conse¬ 
guenze  diverse  e  cioè  nel  primo  caso  adduzione  delle  corde  vocali,  e, 
se  la  paralisi  è  bilaterale,  pericolo  di  soffocamento;  nel  secondo  caso 
difetto  di  tensione  e  d’avvicinamento  delle  corde  vocali  e  disturbi 
di  fonazione.  Inoltre  per  paralisi  ed  anestesia  della  glottide  si  può  avere 

la  penetrazione  di  corpi  estranei  nelle  vie  respiratorie,  come  innanzi 

• 

si  è  detto. 

Le  cause  della  paralisi  laringea  possono  essere  centrali.  Una  forma 
frequente  è  la  paralisi  laringea  isterica,  che  produce  V afonia  isterica, 
nella  quale  i  muscoli  adduttori  non  si  contraggono  nella  fonazione, 
ma  mantengono  la  loro  attività  per  certi  riflessi  (tosse,  riso,  ecc.).  ISTelle 
lesioni  del  bulbo,  dell’accessorio,  del  vago  e  del  ricorrente  si  riscontrano 
i  vari  tipi  delle  lesioni  laringee.  Le  paralisi  del  ricorrente,  che  sono  la 
forma  più  comune,  sono  date  dal  gozzo,  dai  tumori  dell’esofago  e  della 
trachea,  dagli  aneurismi  dell’aorta,  da  certi  vizi  cardiaci,  da  processi 
patologici  del  mediastino,  da  lesioni  tubercolari  della  pleura  degli  apici 
polmonari,  dei  gangli  linfatici  peritracheali  o  bronchiali,  infine  da  ne¬ 
vriti  di  diversa  natura  (reumatiche,  sifilitiche,  da  saturnismo). 

Gli  spasmi  laringei  per  contrazioni  toniche  o  cloniche  dei  muscoli 
costrittori  producono  gravi  difficoltà  respiratorie  ed  eccezionalmente 
anche  la  morte  per  asfissia.  Si  originano  o  da  aumentata  eccitabilità 
della  laringe  in  seguito  a  lesioni  infiammatorie,  o  da  stimolazioni  del 
ricorrente  e  del  laringeo  superiore  che  dà  la  sensibilità  alla  mucosa 
laringea  dipendente  da  vari  processi  patologici  (gangli  linfatici  ingoi  gati. 
cicatrici,  ecc.):  qualche  volta  si  tratta  di  fenomeni  riflessi  con  aumentata 
eccitabilità  dei  centri  bui  bari,  come  avviene  talvolta  nella  labe. 
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L ’ ictus  laringeo  è  piure  un  fenomeno  riflesso,  che  si  genera  dalla  la¬ 
ringe  e  che  è  accompagnato  da  perdita  della  coscienza  e  vertigine, 
mentre  il  soggetto  cade  a  terra.  Yi  è  un’abnorme  eccitazione  del  vago 
che  produce  sino  l’arresto  del  cuore  e  quindi  anemia  cerebrale.  Per  lo 
più  si  tratta  di  individui  pletorici  o  asmatici  o  di  alcoolisti. 

Si  conosce  anche  una  disfonia  spastica ,  uno  stato  cioè  di  fonazione 
impiedita  per  irrigidimento  tonico  delle  corde  vocali.  Infine,  come  con¬ 
seguenza  di  difetto  di  coordiazione  dei  muscoli  della  laringe  e  anche 
degli  altri  muscoli  del  linguaggio  e  della  respirazione,  si  deve  ricordare 
la  balbuzie  (Gradenigo)  e,  come  fatto  assai  più  grave,  la  cJiorea  laryngis. 

III.  —  Alterazioni  strutturali  delle  vie  respiratorie 

superiori. 

* 

Fra  le  molteplici  e  svariate  alterazioni  anatomiche,  che  si  x>ossono . 
riscontrare  nelle  vie  aeree  superiori,  quelle  che  più  ci  interessano  per 
la  patologia  del  sistema  respiratorio  sono  prima  di  tutto  le  lesioni,  che 
producono  ingombri  o  stenosi  delle  vie  medesime,  in  secondo  luogo 
le  distruzioni  ulcerative  o  necrotiche,  per  cui  può  esser  pure  alterata 
la  canalizzazione  e  il  passaggio  dell’aria. 

Le  forme  catarrali  acute  delle  vie  aeree  possono  recar  solo  un  tem- 

» 

pioraneo  disturbo,  che  però  in  certi  casi  è  talora  gravissimo,  per  le  com¬ 
plicanze  a  cui  danno  origine.  Si  tratta  sempre  di  infezioni  o  primitive 
o  che  accompagnano  i  comuni  esantemi,  l’influenza,  la  pertosse.  Le  cause 
reumatiche  hanno  piure  una  grande  importanza  predisponente. 

Alle  riniti  acute  o  corizze  è  alle  loro  conseguenze  per  la  respurazione, 
abbiamo  già  accennato.  Le  faringiti  acute  e  le  tonsilliti  raramente  pirodu- 
cono  disturbi  respiratori.  Le  laringiti  catarrali ,  che  in  genere  derivano  per 
diffusione  di  continuità  dalle  forme  nasali  o  faringee,  producono  modi¬ 
ficazioni  della  voce,  dipendenti  dall’insuflìcienza  funzionale  dei  muscoli 
tiro-aritnoideo  interno  e  trasverso  e  dalla  tumefazione  delle  corde  vo¬ 
cali,  e  infine  difficoltà  di  respiro,  piure  per  il  gonfiore  della  mucosa  sotto 
le  corde  vocali,  specialmente  nei  bambini. 

Assai  più  gravi  sono  le  forme  difteriche  ( angina  o  faringite  difterica , 
croup  laringeo)  pierchè  il  bacillo  difterico,  vegetando  nelle  vie  aeree, 
vi  produce  un’essudazione  infiammatoria  da  cui  risultano  le  così  dette 
pseudomembrane  (v.  voi.  II,  pag.  211)  le  quali  assai  spesso  co¬ 
stituiscono  un  ostacolo  alla  respirazione.  Questa  diviene  rumorosa 
(stridor  laryngeus )  e  difficile;  debbono  entrare  in  giuoco  i  muscoli  respi¬ 
ratori  ausiliari  e  di  tanto  in  tanto  sopravvengono  accessi  di  soffocazione. 
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Mvolta  lembi  di  pseudo-membrane  funzionano  come  da  valvole 
ò  impediscono  ora  l’inspirazione  ora  l’espirazione. 

Le  malattie  catarrali  croniche  delle  prime  vie  aeree  sono  frequentis¬ 
sime  e  la  loro  eziologia  è  svariata:  si  tratta  di  cause  reumatizzanti 
3  della  continua  inalazione  di  polveri  o  gas  irritanti.  L’uso  del  tabacco 
ia  fumo  e  degli  alcoolici,  l’eccessivo  vociferare  vi  hanno  pure  parte 
mportante. 

Non  si  sa  ancor  bene  l’ufficio  che  hanno  i  microrganismi  patogeni 
in  queste  forme  croniche;  certo  è  che  bacteri  di  tutti  i  generi  si  trovano 
aei  secreti  e  negli  essudati  catarrali  del  naso,  della  faringe,  della  laringe. 
Vi  è  poi  tutto  un  gruppo  di  cause  predisponenti  costituzionali,  debolezza 
organica,  linfatismo,  scrofolosi,  malattie  del  ricambio,  ecc. 

Nella  lunga  durata  di  queste  affezioni  si  producono  lesioni  profonde 
dei  tessuti.  All’esame  istologico  si  riscontrano  tutti  i  caratteri  dell’in¬ 
fiammazione  cronica;  neoformazióne  di  connettivi  e  di  vasi,  infiltrazione 
parvicellulare,  iperplasia  delle  ghiandole  mucipare,  ispessimento  del¬ 
l’epitelio,  metaplasie  di  questo  e  talvolta  metamorfosi  cheratinica 
(; pachidermia ,  v.  voi.  I,  parte  IY).  L’ipertrofìa  della  mucosa  è  quella 
che  sovratutto  produce  i  disturbi  della  respirazione,  ma  a  ciò  contri¬ 
buisce  anche  l’accumulo  degli  essudati  e  i  prodotti  dell’ipersecrezione 
mucosa. 

L’aumento  del  tessuto  adenoideo  della  rinofaringe  e  delle  tonsille 
determina  un  quadro  morboso  complicato  (abito  adenoideo),  in  cui  si  ri¬ 
scontrano  disturbi  della  respirazione  nasale,  fenomeni  riflessi  che  possono 
interessare  anche  organi  lontani  (cefalea,  enuresi  notturna,  mutismo 
senza  sordità),  lesioni  propagate  del  naso,  dell’orecchio  e  della  faringe 
e  alterazioni  tipiche  di  conformazione  della  faccia  anche  nel  suo  sche¬ 
letro  ( facies  adenoidea)  (Gradenigo).  Le  cause  di  queste  forme  morbose 
sono  in  genere  le  stesse  di  quelle  ora  citate  per  le  malattie  croniche 
delle  vie  respiratorie;  ma  oggi  si  tende  ad  ammettere,  che  la  cosidetta 
sindrome  adenoidea  sia  congiunta  a  disturbi  delle  ghiandole  endocrine 
o  della  tiroide  (Hertoghe)  o  piuttosto  dell’ipofisi  (Poppi,  Citelli). 

Le  neoplasie ,  che  si  sviluppano  nelle  prime  vie  respiratorie,  costi¬ 
tuiscono  notevoli  ostacoli  ai  passaggio  dell’aria,  e  perciò,  anche  se  be¬ 
nigne  possono  essere  molto  dannose  e  xoericolose.  Le  neoplasie  maligne 
poi  (carcinomi  e  sarcomi),  con  la  loro  tendenza  ad  infiltrare  i  tessuti 
e  a  dar  metastasi,  hanno  conseguenze  assai  più  gravi  e  conducono 
anche  esse  alla  morte  per  cachessia,  per  emorragia,  per  soffocazione.' 

Fra  i  tumori  benigni  del  naso  i  più  frequenti  sono  i  polipi,  o  noduli 
molli,  carnosi,  spesso  peduncolati;  si  tratta  di  fibromi  di  connettivo  lasso 
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molto  infiltrati  di  siero,  ovvero  di  granulomi.  Determinano  disturbi  mec 
canici  e  cioè  occlusione  più  o  meno  estesa  delle  vie  nasali  e  fenomen: 
riflessi  di  varia  natura  fra  cui  principalmente  è  da  notarsi  l’asma. 

Nella  laringe  si  sviluppano  pure  polipi  o  tumoretti  di  costituzioni 
istologica  diversa  (papillomi,  fibromi,  cisti,  mixomi)  assai  spesso  pedun¬ 
colati  e  situati  sul  margine  libero  delle  labbra  vocali.  I  disturbi  che  ess: 
provocano  riguardano  sopratutto  la  fonazione  e  possono  andare  da  um 
leggera  raucedine  alla  completa  afonia.  A  seconda  poi  della  loro  situa¬ 
zione  possono  produrre  fenomeni  riflessi  vari,  e  sovratutto  la  tosse  e  i 
laringospasmo,  e  ostacolare  il  passaggio  dell’aria  per  la  respirazione 

La  sifilide  e  la  tubercolosi  presentano  assai  spesso  localizzazion 
nelle  vie  respiratorie.  Per  la  sifilide  si  tratta  in  genere  di  localizzazion: 
secondarie  e  terziarie,  per  quanto  anche  nel  naso  e  nel  cavo  orale  e  nelh 
tonsille  si  possa  riscontrare  il  sifiloma  primitivo.  Le  lesioni  terziari! 
gomme,  ulcerazioni,  focolai  necrotici)  hanno  carattere  distruttivi 
e  producono  sovente  perforazioni  del  setto  e  del  inalato,  duro  e  molle 
deformazioni  delle  cavità  nasali,  con  conseguenti  alterazioni  della  voce 
delle  funzioni  di  deglutizione,  ecc. 

Nella  laringe,  la  sifìlide  terziaria  dà  luogo  ad  infiltrazioni  gommose 
ad  ulcerazioni  con  consecutive  cicatrici  stenosanti.  La  voce  divieni 
rauca  (vox  crapulensis )  e  per  la  stenosi  laringea  o  tracheale  per  la  peri- 
condrite,  per  la  formazione  di  essudati  gommosi  possono  insorgere  an 
che  gravi  disturbi  respiratori.  L’epiglottide  è  pure  assai  spesso  colpite 
e  talora  è  distrutta  d’onde  il  pericolo  del  passaggio  di  cibi  o  bevandt 
nella  trachea  e  nei  bronchi. 

Le  localizzazioni  tubercolari  hanno  molta  analogia  con  quelle  sifi 
litiche.  La  sede  preferita  è  la  laringe  e  si  può  dire  che  circa  il  20  %  de 
malati  di  tisi  polmonare  presentano  lesioni  specifiche  laringee.  Si  ri 
scontrano  in  questi  casi  infiltrazioni,  ulcerazioni  e  vegetazioni  in  forma  d 
tumoretti.  Tra  le  manifestazioni  laringee  della  tubercolosi  vanno  ricor 
date  le  paralisi  delle  corde  vocali  per  lesione  del  ricorrente  o  per  mio 
site  tubercolare,  o  la  loro  immobilità  per  lesione  delle  cartilagini 
la  disfagia  dolorosa  o  meccanica ,  la  tosse ,  la  dispnea  per  occlusione  par 
ziale  del  lume  laringeo,  dovuta  a  infiltrazione  e  ulcerazione  della  mu 
cosa.  Le  ulcerazioni  laringee  hanno  conseguenze  diverse  a  seconda 
della  distruzione  avvenuta  e  non  tendono  a  cicatrizzarsi. 

Per  ultimo  accenneremo  agli  ostacoli  esterni  alla  laringe  e  alla  tra 
chea  e  che  consistono  in  tumori  di  varia  natura,  sviluppatisi  nella  re 
gione  del  collo,  e  specialmente  della  tiroide  (fra  i  quali  va  considerati 
il  carcinoma  ed  anche  il  semplice  gozzo),  in  tumori  dell’esofago,  in  aneli 
risiili  dei  grossi  vasi  arteriosi  del  collo  e  delle  parti  superiori  del  torace 
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La  trachea,  in  questi  casi,  e  specialmente  nel  caso  del  gozzo,  ap¬ 
pare  deformata  (trachea  a  fodero  di  spada);  i  suoi  anelli  cartilagenei 
sono  rammolliti,  atrofizzati,  essa  può  flettersi  ad  angolo  retto  ed  allora 
il  suo  lume  si  restringe  in  modo,  da  mettere  in  serio  pericolo  la  vita 
dell’ammalato. 

In  tutte  le  condizioni  di  stenosi,  sia  d’origine  interna  sia  d’origine 
esterna,  le  difficoltà  respiratorie  si  manifestano  in  modo  diverso.  Se 
rocclusione  si  produce  rapidamente  e  diminuisce  assai  il  lume  laringeo 
o  tracheale,  si  ha  subito  una  grave  dispnea  e  quando  gli  scambi  respi¬ 
ratori  non  bastano  più,  ne  consegue  l’asfissia  acuta  e  la  morte. 

Quando  gli  impedimenti  al  passaggio  dell’aria  sono  situati  nella 
glottide  o  al  disopra  di  essa,  un  adatto  intervento  chirurgico  può  sal¬ 
vare  l’ammalato  dalla  morte  per  asfissia:  questo  intervento  consiste 
nella  intubatura ,  che  è  l’introduzione  di  una  cannula  adatta  nella  laringe, 
ovvero  nella  tracheotomia,  che  consiste  nello  stabilire  un’apertura 
artificiale,  per  la  quale  la  trachea  comunichi  direttamente  e  liberamente 
con  l’aria  atmosferica. 

Se  poi  il  restringimento  delle  vie  respiratorie  avviene  a  poco  a 
poco,  manca  in  genere  un  periodo  di  dispnea  acuta,  e  vi  è  una  specie 
di  adattamento,  per  cui,  insieme  alla  polipnea,  si  stabilisce  un  regime 
di  minima  ventilazione  polmonare,  che  basta  finché  l’individuo  si  trova 
in  perfetto  riposo,  ma  l’equibrio  cessa  e  la  dispnea  compare,  allorché, 
col  lavoro,  aumentano,  le  richieste  respiratorie  dell’ organismo.  Del  resto 
questo  stato  di  adattamento  si  stabilisce  in  ogni  caso  in  cui  la  funzione 
respiratoria  è  resa  più  difficile,  ma  non  troppo  profondamente  alterata. 

Xella  insufficiente  ventilazione  polmonare,  che  si  stabilisce  lenta¬ 
mente  e  senza  dispnea,  si  accumula  anidride  carbonica  nel  sangue,  al 
di  sopra  del  limite,  in  cui  questa  sostanza  vale  a  stimolare  i  centri  re¬ 
spiratori:  e  allora  compare  invece  un’azione  narcotica  dell’anidride 
carbonica  e  una  paresi  di  questi  centri.  Così  si  produce  uno  stato  d’asfissia 
lenta,  senza  fenomeni  violenti,  che  può  condurre  al  coma  e  alla  morte. 

La  meccanica  respiratoria  si  altera  considerevolmente  in  questi 
casi  di  restringimento  delle  vie  respiratorie,  e  vi  è  un  gonfiamento  dei 
polmoni  (Liebeck,  Forschbach  e  Bittorf),  poiché  sembra  che,  almeno 
nel  primo  momento,  in  cui  si  è  prodotta  la  stenosi,  sia  più  l’aria  inspirata 
che  quella  espirata  (Hofbauer).  Infatti  le  forze  muscolari,  che  determi¬ 
nano  l’inspirazione,  sono  più  valide  di  quelle  della  espirazione.  Questo 
fenomeno  può  essere  ancora  più  intenso,  o  può  avvenire  il  contrario, 
se  i  mezzi  occludenti  (polipi,  false  membrane,  ecc.)  agiscono  da  valvole 
inspiratone  od  espiratorie. 
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CAPITOLO  II. 

Fisiopatologia  della  meccanica  respiratoria. 

I.  —  Bicordi  fisiologici. 

Senza  aver  l’intenzione  di  riassumere  qui  la  fisiologia  della  mecca¬ 
nica  respiratoria,  poiché  questa  ci  condurrebbe  troppo  lontano  dal  no¬ 
stro  campo,  crediamo  opportuno  riferire  alcuni  dati,  indispensabili 
per  gli  argomenti  che  tra  poco  verremo  a  trattare. 

I  polmoni  servono  alla  aereazione  del  sangue:  il  sangue,  circolante 
nella  ricchissima  rete  capillare,  che  circonda  gli  alveoli  dei  polmoni, 
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iene  ili  contatto  mediato  con  l’aria,  contenuta  negli  alveoli.  Gli  epiteli 
Iveolari  hanno  una  funzione  negli  scambi  tra  l’aria  e  il  sangue:  mercè 
ìeccanismi  sconosciuti  favoriscono  l’introduzione  d’ossigeno  nel  sangue 
l’estrazione  dell’anidride  carbonica  da  esso  (1).  Affinché  questi  scambi 
ra  l’aria  e  il  sangue  possano  avvenire  in  conveniente  misura,  è  necessario 
he  l’aria  si  rinnuovi  continuamente  negli  alveoli,  e  a  ciò  serve  il  ritmo 
espiratorio.  I  polmoni  si  dilatano  passivamente  ( inspirazione ),  perchè, 
er  la  pressione  atmosferica,  debbono  seguire  i  movimenti  della  gabbia 
oracica,  affinchè  non  si  formi  il  vuoto  nella  cavità  pleuraìe;  si  restringono 
oi  ( espirazione )  in  parte  attivamente  per  le  proprietà  elastiche  del  loro 
arenchima  (reti  di  fibre  elastiche  perialveolari),  in  parte  passivamente, 
3guendo  la  diminuzione  del  volume  toracico. 

I  movimenti  del  torace  sono  effettuati  da  muscoli  inspiratori  ( muscoli 
ella  inspirazione  normale:  diafragma,  scaleni,  elevatori  delle  costole, 
entati  postero-superiori,  intercostali  4oterni  —  muscoli  della  inspira¬ 
tone  forzata:  sterno-cleido-mastoidei,  pettorali,  trapezi,  dentati,  esten- 
ori  della  colonna  vertebrale)  e  da  muscoli  espiratori  (retti  dell’addome, 
bliqui,  trasversi,  intercostali  interni). 

II  ritmo  respiratorio  dipende  da  complessi  meccanismi  nervosi, 
he  comprendono: 

a)  un  insieme  di  centri  situati  nel  bulbo;  infatti  le  lesioni  del  bulbo 
iroducono  l’ immediata  sospensione  dei  movimenti  respiratori.  I 
centri  bulbari  dipendono  in  parte  anche  da  centri  cerebrali:  è  noto 
nfatti  che  i  movimenti  respiratori  possono  essere  modificati  con  la  vo- 
ontà,  e  per  impressioni  psichiche  violente.  Il  ritmo  respiratorio  dipende 
lai  centri  bulbari  e  due  sono  le  teorie,  con  cui  si  è  cercato  di  spiegare 
piesto  fenomeno:  una  è  la  teoria  dell  'autogoverno  (Hering.  Breuer), 
secondo  cui  l’attività  dei  centri  è  provocata  da  stimolazioni  periferiche, 
ihe  giungono  ai  centri  medesimi  per  la  via  dei  vaghi:  allora  lo  stato 
nspiratorio  tronca  in  via  riflessa  l’inspirazione  ed  eccita  l’espirazione, 
3ome  lo  stato  espiratorio  provoca  l’inspirazione.  L’altra  teoria  è  la  teoria 
automatica ,  secondo  cui  l’alternarsi  degli  stimoli  inspiratori  ed  espira¬ 
tori  è  una  proprietà  insita  nei  centri  e  dipende  dagli  atti  metabolici 
Ielle  cellule  di  questi. 


(1)  Secondo  alcuni,  gli  epiteli  polmonari  sarebbero  dotati  di  una  doppia  pro¬ 
prietà  di  secrezione  (simile  alla  secrezione  gasosa  che,  per  es.,  effettuano  le  cellule 
della  vescica  natatoria  dei  pesci).  L’immissione  dell’ossigeno  nel  sangue  avverrebbe 
per  un  atto  di  secrezione  interna,  l’eliminazione  di  C02  si  produrrebbe  come  ima  se¬ 
crezione  esterna. 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  II.  —  30. 
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Inoltre  si  è  molto  discusso  se  esistano  nel  bulbo  due  diversi  centi 
uno  inspiratolo  l’altro  espiratorio ,  di  cui  l’automatismo  sarebbe  alter 
nato.  L’opinione  più  recente  è  questa:  che  il  vero  e  proprio  centri 
respiratorio  bulbare  dovrebbe  essere  designato  come  centro  inspira 
torio,  perchè  nella  nostra  vita  normale  solo  l’inspirazione  è  un  fenomeni 
attivo,  mentre  l’espirazione  è  un  semplice  fatto  passivo.  Solo  per  volontà 
o  per  certe  eccitazioni  di  origine  centrale  e  periferica  (grido,  riso,  tosse 
starnuto,  ecc.)  o  quando  entra  in  giuoco  la  venosità  del  sangue,  le  espi 
razioni  divengono  attive,  il  che  significherebbe  che  il  centro  espiratori! 
si  mette  a  funzionare,  emettendo  stimoli  verso  la  periferia,  ogni  volt; 
che  il  centro  inspiratorio  ha  scaricato  la  sua  eccitazione. 

In  ogni  modo  la  funzionalità  dei  centri  respiratori  è  vivamenti 
influenzata  da  stimoli  che  loro  giungono  dalla  periferia. 

b)  nervi  motori,  che  si  distribuiscono  ai  muscoli  sovranominati 
e  ne  cagionano  le  contrazioni; 

c)  nervi  afferenti,  che  conducono  gli  stimoli  ora  ricordati  ai  centr 
brdbari  e  ne  modificano  la  funzionalità.  Tra  questi  nervi  ricorderenu 
principalmente  i  nervi  di  senso,  che  si  distribuiscono  alla  mucosa  delh 
vie  respiratorie  nasali,  boccali,  faringea,  laringea,  tracheale;  poi  i  nerv 
olfattorio,  ottico  e  acustico;  i  nervi  di  senso  della  cute;  certi  rami  de 
sistema  simpatico. 

Sovratutto  poi  hanno  importanza  i  rami  polmonari  del  vago,  i  qual: 
inoltre  regolano  la  capacità  polmonare:  in  essi  corrono  continui  sti¬ 
moli  per  le  fìbroeellule  muscolari  dei  polmoni  e  dei  bronchi,  le  qual: 
così  si  mantengono  in  uno  stato  di  tono.  Tagliati  i  vaghi,  cessa  queste 
tono  e  si  produce  dilatazione  dei  bronchi  e  degli  alveoli  polmonari 

Non  vi  è  dubbio  che  lo  stato  dei  centri  respiratori,  cioè  la  lorc 
eccitabilità,  dipende  strettamente  dalle  condizioni  del  sangue,  che  li  ir¬ 
rora,  in  modo  che,  quando  aumenta  la  venosità  del  sangue  si  innalza 
l’attività  dei  centri  e  si  accresce  la  ventilazione  polmonare.  Il  contrarie 
avviene,  quando  diminuisce  la  venosità  del  sangue.  In  tal  modo  è  sta¬ 
bilito  un  perfetto  meccanismo  di  regolazione  e  di  compenso,  per  cui  la 
ventilazione  polmonare  è,  in  condizioni  normali,  misurata  sulla  necessità 
degli  scambi  gas  osi. 

Si  è  molto  discusso,  se  l’aumento  dell’attività  dei  centri  dipenda 
dalla  deficienza  d’ossigeno  nel  sangue  o  dall’accumulo  di  anidride  car¬ 
bonica,  ma  un’opinione  recente  riunisce  questi  due  fattori  in  uno, 
poiché  la  deficienza  dell’ossigeno  produrrebbe  acidificazione  degli  umori 
e  dei  tessuti  per  mancata  ossidazione  deH’acido  lattico,  che  continua- 
mente  si  produce:  così  si  libererebbe  nuova  anidride  carbonica  dai  car- 
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onati  del  sangue.  Secondo  il  Mosso,  l’anidride  carbonica  è  un  elemento 
[dispensabile  per  la  funzione  dei  centri  nervosi  e  mantiene  alta  Lecci - 
ìbilità  di  questi. 

Quando  la  quantità  dell’anidride  carbonica  nel  sangue  scende  sotto 
n  certo  limite,  si  ha  diminuzione  dell’eccitabilità  dei  centri  respira- 
3ri  ( teoria  dell’  acapnia);  quando  il  contenuto  in  C02  si  innalzi  (fino  a 
orpassare  un  certo  valore),  ad  un  lieriodo  di  esagerata  attività 
espiratoria,  succede  un’abbassamento  della  funzionalità  dei  centri 
orche  l’anidride  carbonica  agisce  come  narcotico. 

Il  ritmo  respiratorio  normale  si  designa  anche  con  la  parola 
apnea.  In  queste  condizioni  la  ventilazione  polmonare  è  anche  ecces- 
iva  per  riguardo  ai  bisogni  nello  scambio  gasoso  ( respirazione  di  lusso. 
losso).  La  sospensione  del  ritmo  f espiratorio  si  chiama  apnea.  L’affret- 
amento  delle  respirazioni,  polipnea  o  tachipnea.  Quando  all’ affretta- 
nento  del  ritmo  si  uniscono  sforzi  respiratori,  si  parla  di  dispnea.  In- 
Lne  vi  è  il  respiro  periodico  di  Cheyne-Stokes. 

I  movimenti  respiratori  si  studiano  con  apparecchi  speciali,  che  si 
chiamano  pneumografi.  I  tracciati,  che  con  essi  si  ottengono,  si  chia- 
nano  pneumogrammi. 

Si  usa  in  generale  registrare  separatamente  i  movimenti  del  torace 
ì  quelli  dell’addome.  Nella  respirazione  a  tipo  toracico  i  primi  sono  più 
pronunziati,  nella  respirazione  a  tipo  addominale  sono  più  evidenti  i 
secondi.  Talvolta,  con  speciali  artifizi,  torna  utile  registrare  separata¬ 
mente  i  movimenti  delle  due  metà  del  torace. 

La  quantità  di  aria  (in  volume),  che  xpenetra  ed  esce  dalle  vie  aeree 
polmonari  ( aria  respiratoria ),  può  essere  misurata  con  un  apparecchio 
costruito  a  guisa  di  un  piccolo  gasometro  e  che  si  chiama  spirometro 
(Hutchinson),  ovvero  con  un  contatore  a  gas  di  speciale  costruzione 
(Mosso,  Zuntz).  Le  ricerche  fatte  con  questi  apparecchi  ( ricerche  di  spi¬ 
rometria i),  hanno  un  grande  interesse,  per  giudicare  dello  stato  dei  pol¬ 
moni  (specialmente  riguardo  alle  condizioni  della  loro  permeabilità 
e  della  loro  elasticità),  e  perciò  sono  importantissime  nella  patologia 
deU’apparecchio  respiratorio . 

L’aria  respiratoria,  nella  respirazione  calma  normale,  è  di  circa 
500  cmc.  Poiché,  pure  in  condizioni  normali,  si  fanno  circa  16  respira¬ 
zioni  al  minuto,  la  ventilazione  polmonare  per  un  minuto  è  intorno 

ad  8  litri. 

Altri  dati  spirometrici  sono  i  seguenti: 

Si  chiama  aria  complementare  quella  che  può  introdursi  dopo  una 
inspirazione  normale,  con  un’inspirazione  massima;  aria  di  riserva  quella 
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che  può  espellersi  dopo  un’espirazione  normale  con  una  espirazion 
massima;  aria  residuale  la  quantità  d’aria,  che  resta  nei  polmoni,  dop< 
una  espirazione  massima  (1200-1600  cc.)  e  infine  capacità  vitale  la  quan 
tità  d’aria,  che  può  ottenersi  dopo  una  ispirazione  massima,  da  un ’espi 
razione  massima. 

Questi  dati,  variano  assai  in  tutte  le  malattie  dell  Apparecchi 
respiratorio. 

II.  —  L’apnea  e  la  diminuzione  del  ritmo  respiratorio. 

Per  apnea  si  intende  la  sospensione  dei  movimenti  respiratori 
Questo  fenomeno  è  sempre  la  conseguenza  di  una  diminuita  eccitabilit; 
dei  centri  resifiratori.  Possiamo  (Estinguere  V apnea  momentanea ,  ch< 
dura  cioè  per  un  breve  intervallo  di  tempo,  dopo  il  quale  il  ritmo  respi 
ratorio  ricomincia,  e  lo  stato  apnoico. 

L’apnea  momentanea  si  può  produrre  con  la  volontà,  arrestandi 
il  respiro:  la  durata  di  questo  periodo  di  sospensione  del  ritmo  è  vari; 
nei  diversi  individui,  ma  tale  differenza  non  dipende,  come  alcuni  ere 
devano,  nè  dallo  stato  dei  polmoni,  nè  dall’abito  anemico  o  pletorico 
si  tratta  sempre  del  grado  individuale  di  eccitabilità  dei  centri  nervosi 
L’apnea  volontaria  cessa  spontaneamente  e  nessun  impulso  volitivi 
può  impedire  la  ricomparsa  delle  respirazioni,  che  in  principio  sono  pii 
profonde  e  frequenti  ( dispnea  compensatoria). 

L’apnea  spontanea  è  in  generale  la  conseguenza  della  diminuiti 
venosità  del  sangue  ( apnea  vera ),  ma  non  nel  senso  di  un  maggior  con 
tenuto  in  ossigeno,  sibbene  di  un  minor  contenuto  in  anidride  carbonica 
che  è*il  principale  fattore,  che  vale  a  mantenere  alta  l’eccitabilità  de 
centro  respiratorio.  Così  si  manifesta  l’apnea  momentanea,  dopo  uni 
eccessiva  ventilazione  polmonare  o  provocata  volontariamente  coi 
respirazioni  affrettate  e  profonde,  o  eseguita  negli  animali,  mediani 
un  apparecchio  per  la  respirazione  artificiale.  Inoltre  l’apnea  può  esser( 
cagionata  da  diminuita  eccitabilità  dei  centri  respiratori  ( apnea  spuria 
Mischer),  fatto  questo  che  si  produce,  come  or  ora  ricorderemo,  in  di' 
versi  stati  patologici. 

Anche  l’aumento  dell’alcalinità  del  sangue  è  causa  di  un  rallen 
tamento  del  respiro  e  di  apnea;  e  Mosso  e  Fredericq  per  i  primi  consta¬ 
tarono  questa  influenza  degli  alcali,  introdotti  negli  animali,  per  la  vis 
delle  vene;  così  essi  dicono  si  abbassa  la  tensione  dell’acido  carbonicc 
nel  sangue  e  viene  a  diminuire  il  principale  fattore,  che  normalmentt 
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tiene  alta  l’ eccitabilità  del  centro  respiratorio,  pongardy,  ripren¬ 
dendo  questo  argomento,  constatò  che  in  realtà  si  produce  sospensione 
dei  movimenti  respiratori,  riposo  del  torace  e  rilasciamento  del  dia¬ 
framma,  subito  dopo  rinfusione  intra  venosa  di  soluzioni  alcaline 
(idrato  sodico,  carbonato  sodico,  acqua  di  calce). 

Lo  stato  apnoico,  cioè  la  permanente  mancanza  della  respirazione 
ha  luogo  nel  feto  {apnea  fetale),  finché  sono  intatti  i  suoi  rapporti  con 
l’utero  materno.  I  centri  respiratori  del  feto  posseggono  una  bassa  ecci¬ 
tabilità  e  sono  irrorati  da  sangue,  che  non  è  sufficientemente  venoso 
per  stimolarli  ad  agire. 

Quando  la  circolazione  ombelicale  è  soppressa  e  il  feto,  nel  parto, 

.  « 

A 


Fig.  55.  —  Apnea  per  ventilazione  polmonare  continua  nei  piccioni 

(Luciani  e  Bordoni). 

A,  passaggio  istantaneo  dal  respiro  normale  all’apnea,  appena  si  comincia  nel  punto  V 
la  ventilazione:  B,  passaggio  lento  dal  respiro  normale  all’apnea,  dopo  la  ventila¬ 
zione  iniziata  nel  punto  V. 


riceve  stimoli  da  tutte  le  vie,  i  centri  respiratori  si  risvegliano  e  il  ritmo 

_  r* 

incomincia. 

Sperimentalmente  lo  stato  apnoico  è  stato  ottenuto  negli  uccelli, 
producendo  nei  loro  polmoni  una  corrente  blanda  e  continuata  d’ossi¬ 
geno  (Luciani),  il  che  è  possibile,  perchè  i  polmoni  di  questi  animali 
comunicano,  mediante  i  bronchi  ricettacolari,  conia  cavità  addominale: 
l’ossigeno  quindi  può  entrare  per  la  trachea  ed  uscire  per  la  cavità 
addominale,  trascinando  seco  l’anidride  carbonica,  esalata  dal  sangue. 

La  diminuzione  del  ritmo  respiratorio,  al  di  sotto  di  quanto  è  neces¬ 
sario,  perchè  gli  scambi  respiratori  siano  sufficienti  per  il  metabolismo 
dei  tessuti,  è  un  fenomeno  patologico,  che  dipende  dalla  diminuita 
eccitabilità  del  centro  respiratorio.  In  questi  casi  i  movimenti  respira¬ 
tori  si  fanno  rari  ed  aritmici,  pur  rimanendo  profondi,  oppure  le  respi- 
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razioni  divengono,  anche  superficiali  o  appena  percettibili.  Spesso  si 
presentano  periodi  di  lunga  apnea. 

Tali  fenomeni  hanno  luogo  in  tutti  i  casi  di  morte  apparente,  nel 
coma,  nel  collasso,  durante  lo  shock  e  nell’agonia. 

Le  cause  della  diminuzione  dell’eccitabilità  dei  centri  respiratori 
sono  talvolta  traumatiche  (lesioni  o  commozioni  dell’encefalo  o  del  mi¬ 
dollo  spinale),  talvolta  tossiche  (intossicazioni  per  narcotici,  autointos¬ 
sicazioni  uremiche,  acide,  ecc.).  In  questi  stessi  casi  si  produce  talvolta 
il  respiro  periodico,  di  cui  adesso  parleremo. 

III.  —  Il  respiro  periodico  o  ritmo  di  Cheyne-  Stores. 

Il  ritmo  'periodico  di  Cheyne-Stolces  consiste  in  questo,  che  gli  atti 
respiratori  si  producono  a  gruppi,  i  quali  sono  separati  da  lunghe  pause. 
In  ciascun  gruppo,  gli  atti  respiratori  mostrano  un  crescendo  e  poi  un 
diminuendo  e  queste  variazioni  riguardano  ora  soltanto  l’intensità 
delle  inspirazioni,  ora  l’intensità  e  la  frequenza  di  esse. 

Questo  fenomeno,  dopo  i  due  autori  inglesi  che  gli  dettero  il  nome, 
fu  osservato  da  Traube  in  cardiaci,  che  avevano  subito  iniezioni  di  mor¬ 
fina  e  poi  da  tanti  altri  in  molte  malattie,  accompagnate  da  lesioni  strut¬ 
turali  e  da  intossicazioni  dei  centri  nervosi:  così  nei  traumi  dell’encefalo, 
nell’uremia,  nel  coma  diabetico,  nell ’avvelene mento  per  narcotici,  ecc. 

Il  respiro  periodico  non  è  sempre  l’espressione  di  uno  stato  morboso. 
Fu  riscontrato  infatti  nel  letargo  degli  animali  ibernanti  (Mosso,  Fano, 
Langendorf)  e  nel  sonno  delle  persone  dimoranti  a  grande  altezza 
sulle  montagne  (ricerche  di  Mosso  compiute  nella  capanna  Margherita) 
(vedi  lig.  56). 

Molti  esperimenti  furono  fatti  sugli  animali,  per  riprodurre  questa 
anomalia  del  ritmo  respiratorio:  Luciani  l’ottenne  nei  cani,  dopo  inie¬ 
zioni  intravenose  di  laudano  e  consecutiva  respirazione  artificiale,  e  nei 
conigli  per  lesioni  del  bulbo;  Ileidenhein,  pure  nei  cani,  con  iniezioni 
di  idrato  di  cloralio;  Smirnew  con  le  inalazioni  di  idrogeno  solforato; 
Langendorf  con  le  iniezioni  di  muscarina,  di  digitalina;  Signorelli  con 
le  iniezioni  intracarotidee  di  acido  lattico  (vedi  fìg.  57). 

Riguardo  al  meccanismo  fìsiopatologico  del  respiro  di  Cheyne- 
Stokes,  vi  sono  diverse  teorie:  ma  le  più  recenti  sono  quelle  del  Luciani, 
quelle  di  Boycott,  Douglas  e  Haldane. 

Le  pause  respiratorie,  dice  il  Luciani,  dipendono  essenzialmente 
dalla  depressione  dell’eccitabilità  al  disotto  del  limite,  oltre  il  quale 
gli  stimoli  esterni  ed  interni  riescono  insufficienti  ad  indurre  in  eccita- 
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lento  gli  organi  centrali;  i  gruppi  si  presentano  quando,  per  il  risolle- 
arsi  dell’eccitabilità,  gli  stimoli  interni  ed  esterni  divengono  nuo va¬ 
iente  efficaci. 


Certo  è  che  il  respiro  di  Cheyne-Stokes  si  presenta  sempre  in  con- 
izioni  di  diminuita  eccitabilità  dei  centri  respiratori:  sia  quando  l’ab- 
assamento  dell’eccitabilità  dipende  da  alterazioni  (traumatiche  o 


4 

ig.  56.  —  Respirazione  periodica,  osservata  nell’uomo  sulle  alte  Alpi  (A.  Mosso). 

Tracciato  ottenuto  durante  il  sonno  leggiero  nel  custode  della  capanna 
Regina  Margherita,  a  4560  metri  di  altitudine. 


Dssiche)  di  questi  centri,  sia  quando  manchino  nel  sangue  quegli  elementi 
he  rappresentano  gli  stimoli  adeguati  dei  centri,  come  avviene  nell’a- 
%pnia  per  il  soggiorno  sulle  alte  montagne  (Mosso)  o  nella  eccessiva 


Fig.  57.  —  Anomalie  del  ritmo  respiratorio  d’un  cane  dopo  l’iniezione 
endocarotidea  di  acido  lattico  (da  Signorelli). 

Icalinità  del  sangue  (Mosso  e  Fredericq,  Hongardy).  Allora  il  centro 
espiratorio,  ad  un  dato  momento,  non  ha  più  in  sè  l’attività  necessaria 
>er  promovere  gli  atti  respiratori,  e  si  ha  un  periodo  di  apnea;  per  questo 
>erò  aumenta  la  venosità  del  sangue,  il  centro  respiratorio  si  risveglia 
1  si  producono  gruppi  di  respirazioni,  fino  a  che,  per  questa  ventilazione 
limonare,  le  condizioni  del  sangue,  in  riguardo  al  suo  contenuto  in 
ostanze  stimolatrici,  si  abbassano  sotto  al  livello  dell’eccitabilità  dei 
entri  respiratori  e  così  si  produce  una  nuova  pausa. 
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Da  altra  parte  Boycott,  Douglas  e  Haldane  considerano  la  produ 
zione  dell’acido  lattico  che,  come  si  è  detto  prima,  si  verifica  nell’insuf 
fìcienza  di  ossigeno.  Durante  le  pause  respiratorie  aumenta  la  produ 
zione  di  acido  lattico  nel  bulbo;  l’acido  formatosi  eccita  i  centri  e  prò 
muove  le  respirazioni;  allora,  per  la  maggiore  ossigenazione  del  sangue 
si  ossida  l’acido  lattico  formatosi  e  così  cessa  di  nuovo  lo  stimolo  al 
l’attività  dei  centri  respiratori.  In  tal  modo  gli  autori  inglesi  sovraci 
tati  spiegano  il  meccanismo  patogenetico  del  respiro  di  Cheyne-Stokes 

IY.  —  La  polipnea  e  la  dispnea. 

1.  Per  polipnea  o  tachipnea  si  intende  l’affrettamento  del  ritm 
respiratorio:  quando  gli  atti  respiratori,  oltre  che  più  frequenti,  divengon 
sforzati  o  profondi  e  specialmente  quando  entrano  in  giuoco  i  musco] 
sussidiari  della  inspirazione,  si  parla  di  dispnea. 

Possiamo  distinguere  le  seguenti  specie  di  polipnea: 

a)  polipnea  volontaria; 

b )  polipnea  psichica ,  dipendente  da  impressioni  sensoriali  < 
psichiche; 

c)  polipnea  riflessa,  per  eccitazione  di  certi  nervi  di  senso; 

d)  polipnea  termica,  per  il  riscaldamento  dei  centri  nervosi 
Questa  è  specialmente  evidente  negli  animali,  che  non  sudano  (cani) 
poiché  allora  la  polipnea  ha  il  valore  di  un  meccanismo  di  regolazione 
e  compenso,  nel  senso  che,  aumentando  la  ventilazione  polmonare,  au 
menta  anche  l’evaporazione  della  superficie  degli  alveoli  e  perciò  i 
sangue  si  raffredda.  La  polipnea  termica  fu  studiata  anzitutto  dal  Kichet 
il  quale  però  non  ammette  un  rapporto  tra  ritmo  respiratorio  e  tempe 
ratura.  Invece  dagli  esperimenti  fatti  dal  Mosso  nella  Capanna  Mar 
gherita  sul  Monte  Uosa,  questo  rapporto  appare  chiaramente.  Per  es. 
egli  vide  che,  alla  temperatura  di  20°,  un  cane  faceva  30  respirazion 
al  minuto,  alla  temperatura  di  32°,  176  al  minuto. 

Oltre  a  questi,  ricorderemo,  gli  esperimenti  del  Langlois  sul  va 
ranus  arenarius  e  sull’  uromastix  acanthirynus,  animali,  che,  posti  a 
sole,  possono  raggiungere  una  temperatura  di  40°.  La  frequenza  delh 
respirazioni  che,  nell’animale  situato  all’ombra,  varia  tra  10  e  60  a 
minuto,  sale  per  effetto  dei  raggi  solari  sino  a  150-200  al  minuto. 

Langlois  trovò  anche,  che,  facendo  agire  i  raggi  calorifici  del  sol< 
soltanto  sulla  testa  dei  suddetti  rettili,  si  verifica  subito  la  polipnea 
sebbene  il  resto  del  corpo  dell’animale  rimanga  all’ombra  e  non  ac 
quisti  temperature  elevate.  Quindi  il  riscaldamento  dei  centri  nervos 
basta  da  solo  a  produrre  la  polipnea. 
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Robertson  studiò  il  ritmo  respiratorio  della  rana  in  dipendenza 
iella  temperatura  e  constatò,  che  sussiste  tra  temperatura  e  numero 
ielle  respirazioni  un  rapporto  fìsso  e  costante. 

Assai  più  recenti  su  questo  argomento  sono  le  ricerche  di  Scigliano, 
il  quale  ha  cercato  di  stabilire,  se  esiste  un  rapporto  quantitativo  tra 
temperatura  e  numero  delle  respirazioni,  e  sovratutto  si  è  occupato 
di  determinare  il  così  detto  coefficiente  termico  della  respirazione  per 
vedere  se  corrispondeva  alla  regola  di  van  t’Hoff.  Queste  ricerche 
sono  state  fatte  sulle  cavie  artificialmente  riscaldate  e  raffreddate  e 
sugli  uomini  febbricitanti.  Nel  primo  caso,  si  constatò  che  la  polipnea 
termica  è  sempre  di  modico  grado  e  che  il  suo  coefficiente  termico 
oscilla  intorno  a  2  e  raramente  sale  sovra  a  3  o  scende  al  disotto 
di  1,5.  Negli  uomini,  malati  di  malattie  infettive,  senza  complicazioni 
polmonari  (tifo,  paratifo,  erisipela,  vaiuolo),  si  constatò  un  affrettarsi 
del  ritmo  respiratorio  in  dipendenza  della  temperatura  e  quasi  sempre 
entro  i  limiti  della  regola  di  van  t’Hoff  (v.  pag.  154  e  159). 

è)  polipnea  compensatoria ,  provocata  dalla  maggiore  venosità 
del  sangue  e  manifesta  in  tutti  i  casi,  in  cui  vi  è  bisogno  di  una  più  alta 
ventilazione  polmonare.  Allora  si  passa  dalla  semplice  polipnea  alla 
vera  dispnea. 

2.  I  fenomeni  dispnoici.  —  Nella  dispnea ,  come  abbiamo  detto, 
all’affrettamento  del  ritmo  si  aggiunge  lo  sforzo  degli  atti  respiratori: 
ciò  è  la  regola,  ma  negli  stati  asfìttici  più  gravi  gli  atti  respiratori 
dispnoici  possono  farsi  anche  lenti  e  rari. 

I  fenomeni  della  dispnea  sono  sempre  assai  manifesti,  ma  si  possono 
anche  studiare  con  i  soli  metodi  grafici:  nei  pneumogrammi  allora  le 
escursioni  della  penna  scrivente  sono  frequenti,  alte,  e  spesso  irregolari, 
Talvolta  alla  sommità  dell’inspirazione  si  può  constatare  un  altipiano, 
più  o  meno  ampio,  che  corrisponde  quasi  ad  un  breve  tetano  inspira- 
torio;  in  esso  si  mostrano  piccole  oscillazioni  secondarie. 

La  semplice  osservazione  del  dispnoico  ci  fa  rilevare  quanto 
segue: 

Durante  V inspirazione  forzata  si  osserva  la  contrazione  di  muscoli 
che,  ordinariamente,  non  prendono  parte  a  questo  atto.  La  prima  e 
la  seconda  costola  vengono  sollevate  in  alto  dagli  scaleni,  le  altre, 
fino  alla  quinta,  vengono  sollevate  dalla  contrazione  del  muscolo  ser¬ 
rato  postero-superiore.  Il  diaframma,  sostenuto  dalle  false  coste  che, 
durante  questa  respirazione  attivissima,  son  depresse,  retratte  e  fis¬ 
sate  (Forster),  contraendosi  con  energia  maggiore  della  normale,  aumenta 
il  diametro  verticale  del  torace.  Anche  i  muscoli  serrato,  postero- 
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inferiore,  quadrato  dei  lombi  e  le  porzioni  inferiori  del  sacro-lombare 
funzionano  da  muscoli  inspiratori  ausiliari.  Infine  tutti  i  muscoli,  che 
servono  ad  elevare  le  costole,  possono,  in  questa  resjfirazione  laboriosa, 
entrare  in  azione,  dilatando  il  torace.  Durante  Y  espirazione  dispnoica 
entrano  in  azione,  come  sussidiari,  i  muscoli  addominali  e  tutti  quelli 
altri  del  corpo,  i  quali  possono,  con  la  loro  contrazione,  deprimere 
le  costole  o  comprimere  i  visceri  addominali.  Infine  entrano  in  giuoco 
anche  i  muscoli  elevatori  delle  pinne  nasali,  i  muscoli  sternoioidei  e  ster¬ 
notiroidei. 

Nel  progredire  dello  stato  dispnoico,  che  si  fa  a  poco  a  poco  più 
accentuato,  più  tormentoso  e  tumultuoso,  si  rende  sempre  più  visibile 
la  respirazione  forzata:  la  respirazione  nasale  è  più  manifesta  per  la  di¬ 
latazione  delle  pinne  nasali,  i  muscoli  del  collo  si  stirano  e  sono  visi¬ 
bilissimi  ai  loro  contorni,  mentre  la  laringe  e  la  trachea  si  abbassano. 

Spesso,  durante  l’inspirazione  o  l’espirazione,  si  fanno  sentire  si¬ 
bili  o  rumori  di  fischio,  che  dipendono  dalle  forzate  correnti  d’aria 
attraverso  punti  più  ristretti  (stenosi  bronchiali,  tracheali,  contrazione 
spasmodica  della  laringe)  delle  vie  respiratorie. 

La  dispnea  può  essere  anche  soltanto  parziale ,  cioè,  soltanto  inspi¬ 
ratola  o  espiratoria.  Queste  forme  sono  dovute  a  cause  stenosanti, 
che  ostacolano  un  solo  atto  della  respirazione. 

L’inspirazione  può  essere  ostacolata  mentre  l’espirazione  è  libera; 
così  avviene  nelle  paralisi  dei  crico-aritnoidei  posteriori,  perchè,  in  se¬ 
guito  a  questo  fatto  morboso,  le  corde  vocali  lasciano,  durante  l’inspi¬ 
razione,  un  piccolo  adito  al  passaggio  dell’aria.  Così,  per  esempio,  i 
tumori  situati  al  disopra  della  laringe  determinano  dispnea  inspiratoria, 
quelli  posti  al  disotto  dispnea  espiratoria. 

I  fenomeni  subbie  ttivi,  che  accompagnano  la  dispnea,  sono  sempre 
angosciosi  e  dolorosi.  Gli  ammalati  si  lagnano  di  un  senso  di  oppres¬ 
sione  e  di  costrizione  in  corrispondenza  del  torace  e  si  trovano  in 
uno  stato  di  grave  agitazione  o  di  ambascia.  Le  vere  sensazioni  dolorose 
si  hanno  quando  la  dispnea  è  cagionata  da  lesioni  delle  pleure,  o  quando 
vi  sono  alterazioni  dei  muscoli  e  delle  ossa  della  parete  toracica. 

Quando  la  dispnea  non  basta  a  compensare  gli  impedimenti  alla 
funzione  respiratoria  e  gli  scambi  respiratori  scendono  sotto  il  limite 
più  basso,  richieste  dalle  necessità  dei  tessuti,  allora  comincia  V asfissia. 

Nell’asfissia  predominano  fenomeni  nervosi  poiché  le  cellule, 
che  prima  di  tutto  risentono  dell’accumulo  dell’anidride  carbonica  nel 
sangue  e  della  mancanza  di  ossigeno,  sono  appunto  le  cellule  nervose. 
In  un  primo  periodo  dell’asfissia  sovrastano  i  fatti  di  eccitamento. 
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Le  dapprima  sono  limitati  a  tutti  i  muscoli  respiratori,  e  poi  si  estendono 
Lche  ad  altri  muscoli,  cosicché  compaiono  convulsioni,  ora  localiz- 
,te,  ora  generali.  Più  tardi  poi  subentrano  fatti  di  paralisi,  vi  è  il  rilas- 
mento  degli  sfinteri  e  perdita  della  coscienza.  A  queste  manifestazioni 
orbose  si  aggiungono  disturbi  circolatori:  si  produce  stasi  e,  poiché 
Lche  il  sangue  è  più  scuro  del  normale  per  la  sua  venosità,  compare 
cianosi ;  la  forza  del  cuore  si  abbassa,  i  battiti,  dapprima  affrettati, 
rallentano,  e  poi  finiscono  per  cessare,  qualche  tempo  dopo  che  il  re- 
»iro  si  é  definitivamente  arrestato. 

3.  Cause  della  dispnea .  —  La  dispnea  ha  sempre  un  significato  com- 
msatorio,  poiché  serve  a  produrre  una  maggior  ventilazione  polmo¬ 
ne,  in  modo  da  aumentare  gli  scambi  gasosi  tra  il  sangue  e  l’aria 
mosferica. 


Il  meccanismo  della  dipsnea  va  quindi  cercato  nella  venosità  del 
tngue,  che  giunge  ai  centri  del  1  espiro  e  molto  probabilmente  nell’au- 
iento  dell’anidride  carbonica  nel  sangue  stesso,  poiché  (come  abbiamo 
à  detto),  sembra  oramai  dimostrato,  che  questa  sostanza  innalzi 
eccitabilità  dei  centri  respiratori. 

La  dispnea,  si  produce  per  effetto  di  un  lavoro  muscolare  eccessivo 
ciò  fino  ad  un  certo  punto  si  comprende,  se  si  pensa  che,  per  liner¬ 
ia  necessaria  a  tale  lavoro,  debbono  aumentare  assai  i  processi  ossi- 
ativi:  quindi  maggior  bisogno  di  ossigeno  e  maggior  produzione  di  CO, 
tie  deve  essere  eliminata  dal  sangue.  Ma  Geppert  e  Zuntz  hanno  dimo¬ 
iato  che,  durante  il  lavoro  accompagnato  da  dispnea,  scende  sotto  la 
orma  il  contenuto  in  0O2  del  sangue,  mentre  aumenta  alquanto 
contenuto  in  ossigeno:  in  altre  parole  la  ventilazione  dispnoica  vale 
som acompens erre  l’aumento  dei  processi  di  ossidazione.  Che  cosa  è 
fiora  che  agisce  sui  centri  respiratori  per  mantenere  la  dispnea?  Si 
rede  che  la  causa  di  ciò  sia  la  diminuita  alcalinità  dei  sangue,  per  la 
roduzione  di  acido  lattico  nei  processi  chimici  delia  contrazione 
mscolare. 


Infatti  l’iniezione  di  un  acido  nelle  vene  di  un  cane  (fìg.  58)  produce 
Òbito  una  forte  dispnea  (Walter,  Signorelli),  e  sembra  ormai  Sicura- 
Lente  dimostrato,  che  i  centri  respiratori  sono  sensibilissimi  alle  varia- 
oni  della  concentrazione  degli  idrossilioni  nei  liquidi  che  li  irrigano, 
quando  varia  considerevolmente  l’equilibrio  fra  idrogenioni  e  idros- 
lioni  nel  sangue,  si  innalza  o  si  abbassa  l’eccitabilità  di  questi  centri. 

Oltre  a  ciò  le  cause  della  dispnea  (che  sono  numerosissime  e  svariate) 
possono  così  raggruppare: 

diminuzione  dell’ossigeno  o  aumento  dell’anidride  carbonica 
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nell’ambiente,  in  cui  l’organismo  respira;  o  diminuzione  eonsiderevo] 
della  pressione  dell’aria  —  dispnee  da  cause  esterne ; 

ostacoli  di  qualsiasi  genere  nel  sistema  respiratorio,  che  impediscon 
la  ventilazione  polmonare  (restringimento  od  occlusione  parziale  del] 
vie  respiratorie  superiori  o  dell’albero  bronchiale  —  diminuzione  dell 
superfìcie  respiratoria  nei  polmoni  —  alterazioni  strutturali  o  meccanici] 
del  torace)  —  dispnee  respiratorie ; 

alterazioni  della  circolazione  polmonare,  in  modo  che  il  sangu 
non  possa,  nella  necessaria  proporzione,  venire  in  contatto  con  gli  a 


Fig.  58.  —  Dispnea  prodotta  in  un  cane  per  iniezione  d’acido  lattico  nelle  vem 

A  sinistra  il  respiro  è  normale  (da  Signorelli). 

veoli  polmonari  (insufficienza  cardiaca,  iposistolia,  endocarditi,  per: 
carditi)  —  dispnee  circolatorie ; 

alterazioni  della  composizione  del  sangue,  per  cui  la  fìssazion 
e  il  trasporto  dell’ossigeno  sia  diminuito  (emopatie  gravi,  anossiemh 
intossicazione  con  certi  gas)  —  dispnee  ematogene ; 

alterazioni  profonde  del  ricambio  per  cui  si  producono  sostanz 
che  eccitano  fortemente  i  centri  respiratori  (uremia,  forte  acidosi 
acetonuria)  —  dispnee  discrasiche. 

alterazioni  nervose  (nevrosi,  isteria,  eretismo  neurocardicc 
affezioni  bulbari  e  forme  anafilattiche)  — •  dispnee  nervose. 

Di  queste  diverse  forme  di  dispnea  tratteremo  separatamente 
proseguendo  in  questo  e  nel  prossimo  capitolo  là  patologia  dell’appa 
recchio  respiratorio. 


FISIOPATOLOGIA  DELLA  MECCANICA  RESPIRATORIA 


477 


Y.  —  Alterazioni  nella  forma  del  respiro. 

Con  i  pneumografi  si  possono  rilevare  importanti  alterazioni  fun- 
onali  della  meccanica  respiratoria,  in  molte  malattie  dei  polmoni 
del  torace  in  genere. 

Spesso  cambia  il  tipo  del  respiro  e,  negli  uomini,  dal  tipo  addomi- 
ile  si  passa  al  tipo  toracico,  mentre  il  contrario  può  avvenire  nelle 
mne.  ‘ 

In  molte  intossicazioni  si  hanno  notevoli  cambiamenti  del  tipo 
fi  respiro:  così  nell’ avvelenamento  per  sparteina  si  arrestano  spesso  i 
lovimenti  del  torace,  mentre  permangono  quelli  dell'addome  (Chasny 
Mattheus).  Aducco  osservò,  nell’avvelenamento  per  oppio,  una 
issociazione  tra  i  movimenti  del  torace  e  quelli  dell’addome;  e  cioè 
diaframma  si  contraeva  più  frequentemente,  nell’unità  di  tempo,  che 
muscoli  del  torace. 

In  genere  si  può  dire,  che  vi  è  rinforzo  della  respirazione  toracica, 
nando  i  movimenti  del  diaframma  sono  impediti  e  resi  difficili:  così 
elle  paralisi  dei  diaframma,  originata  da  lesioni  centrali  e  del  midollo 
n  corrispondenza  del  4.°  paio  toracico),  o  da  lesioni  periferiche  del 
‘enico,  così  pure  nelle  affezioni  dei  lobi  inferiori  dei  polmoni,  con  peror¬ 
azione  e  aderenza  delle  pleure,  nelle  malattie  delle  parti  inferiori  dei 
ìediastini  e  sovratutto  nei  processi  dell’addome,  accompagnati  da  forte 
amento  della  pressione  intra-addominale  (meteorismo,  ascite,  ingros- 
imento  notevole  del  fegato  e  della  milza). 

Talvolta  i  movimenti  del  diaframma  non  sono  meccanicamente 
npediti,  ma  sono  accompagnati  da  forti  dolori  (pleuriti,  peritoniti) 
allora  vi  è  una  inibizione  più  o  meno  dipendente  dalla  volontà. 

Se  in  tutti  questi  casi  si  registrano  contemporaneamente  i  movi- 
ìenti  del  torace  e  dell’addome,  si  vede,  che  il  pneumogramma  toracico 
molto  più  alto  del  pneumogramma  addominale,  il  quale  spesso  si  riduce 
d  una  linea  senza  oscillazioni  respiratorie  o  con  elevazioni  intermittenti 
disgiunte  da  quelle  del  tracciato  toracico. 

Si  ha  al  contrario  un  rinforzo  del  respiro  addominale,  quando  sus- 
istono  condizioni,  che  limitano  i  movimenti  delle  costole. 

Un  respiro  completamente  addominale,  si  può  avere  nelh  ossid¬ 
azione  completa  delle  cartilaggini  costali  e  nella  miosite  ossificante 
i  alto  grado.  Si  ha  anche  nella  paralisi  bulbare  (Gilloy  e  Heinrich), 
elle  anchilosi  delle  articolazioni  costali  per  artrite  deformante,  e  in¬ 
ule,  in  grado  minore,  anche  nell’enfisema  polmonare  grave. 
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Inoltre  i  dati  pneumografici,  acconciamente  registrati,  ci  fanno  ve 
dere,  se  i  movimenti  del  torace  si  compiano  con  simmetria  bilaterale 
Un’asimmetria  più  o  meno  grave  si  può  constatare  nella  paralisi  d’un; 
parte  del  corpo  e  in  tutti  gli  impedimenti,  che  riguardano  un  solo  poi 
mone,  come:  restringimento  di  un  bronco  principale,  processi  infìam 
matori,  inspessimenti  o  raggrinzamenti  di  un  solo  polmone,  versament 
in  una  sola  pleura  o  nel  pericardio.  In  questi  casi,  la  parte  del  torace 
ancora  funzionante,  acquista  una  maggiore  ampiezza  respiratoria 
per  compensare  rinsufficiente  funzione  dell’altro  polmone. 

Infine  dagli  esami  dei  pneumogrammi  si  possono  riconoscer 
alterazioni  nel  succedersi  delle  fasi  dell’  evoluzione  respiratoria.  Tse 
respiro  normale  l’ inspirazione  è  più  rapida  e  più  breve  dell’  espira 
zione.  Può  invece  accadere  il  contrario,  quando  l’inspirazione  sia  resi 
difficile  (per  polipi,  false  membrane  o  altri  prodotti  patologici  che  fun 
zionino  come  una  valvola,  per  restringimenti  delle  vie  bronchiali,  pe 
paralisi  delle  corde  vocali,  ecc.). 

Anche  l’ espirazione  può  apparire  considerevolmente  allungati 
e  ciò  avviene  nella  bronchite  capillare  e  nell’asma  bronchiale,  e  so 
vr atutto  quando  è  per  qualsiasi  ragione,  diminuita  l’elasticità  pollilo 
nare  (enfisema,  polmonite  interstiziale),  che,  come  è  noto,  è  il  f attor 
meccanico  più  importante  dell’espirazione. 

In  certi  casi,  nelle  curve  pneumografìche  si  vede,  al  sommo  dell; 
espirazione  o  alla  fine  dell’inspirazione,  un  plateau  o  una  pausa,  che  c 
indicarlo  anormalità  del  ritmo  respiratorio.  Queste  alterazioni  hann< 
in  genere  una  origine  nervosa  centrale  e  si  manifestano  nel  tetano 
nella  tetania  e  in  molte  intossicazioni  di  varia  natura. 

VI.  —  Modificazioni  della  funzione  respiratoria,  dipendent 

DA  ALTERAZIONI  NERVOSE. 

Queste  alterazioni  possono  comparire  in  seguito  a  lesioni  strutti! 
rali  o  funzionali  dei  centri  respiratori  midollari,  dei  centri  cerebral 
superiori,  e  dell’  innervazione  periferica. 

Lesioni  del  centro  respiratorio  (lesioni  traumatiche,  emorragie  ce 
rebrali,  embolie,  ecc.)  producono  l’immediata  sospensione  della  funzion 
respiratoria  e  la  morte  e  così  pure  la  cessazione  improvvisa  della  tir 
colazione  sanguigna. 

Spesso  la  morte  è  preceduta  da  un  breve  periodo  di  dispnea  e  d 
crampi  inspiratori  ed  espiratori,  che  si  fanno  poi  sempre  più  radi  < 
lenti  e  poi  cessano. 
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Nei  xirocessi  morbosi  lenti,  che  si  propagano  al  bulbo  e  al  cervello 
ìeningiti,  tumori,  idrocefalo,  edema  cerebrale,  apoplessia),  si  presen¬ 
no  irregolarità  variabilissime  della  meccanica  respiratoria,  bradipnea 
dispnea  respiro  di  Biot,  ritmo  di  Oheyne-Stokes  respiro  atassocinesico 
dissociato  e  finalmente  la  cessazione  del  respiro  e  la  morte. 

Somiglianti  alterazioni  funzionali  si  producono  per  avvelenamento 
si  centri  nervosi  con  narcotici,  con  alcool,  con  acido  salicilico,  ecc. 

Certi  processi  psichici  influenzano  grandemente  la  meccanica 
spiratoria,  e  nelle  isteriche  si  pqò  riscontrare  tachipnea  (Charcot) 

L  asma  (Hofbaner). 

Lesioni  del  midollo  spinale  (poliomieliti,  gliomatosi,  mieliti  siste- 
atizzate,  ecc.)  o  delle  sue  meningi,  a  seconda  della  loro  estensione 
della  loro  sede,  producono  pure  diverse  modificazioni  respiratorie, 
ìe  possono  poi  essere  compensate  per  l’entrata  in  azione  di  gruppi  mu¬ 
rari  vicarianti. 

La  paralisi  dei  frenici,  che  si  può  produrre  in  certe  malattie  della 
donna  vertebrale  e  del  midollo,  nella  pachimeningite  cervicale,  nelle 
ivriti  tossiche  ed  infettive,  non  produce  disturbi  palesi  durante  il 
poso,  perchè  la  respirazione  toracica  basta  a  compensare  l’inattività 
pi  diaframma,  ma  un’  insufficienza  respiratoria  si  palesa  appena  sor- 
ono  richieste  d’una  maggior  ventilazione  polmonare:  così  pure  la  tosse 

10  starnuto  son  resi  difficili  o  deboli  assai. 

Nelle  polinevriti  dolorose,  a  cui  partecipano  i  nervi  intercostali,  il 
?s p irò  diviene  superficiale,  frequente  e  dispnoico  nella  fatica;  nella 
orea  si  constatano  spesso  anomalie  del  ritmo  respiratorio  e  della  coor¬ 
inazione  dei  muscoli  respiratori:  nel  tetano,  nell’avvelenamento  per 
trionfila  si  producono  contrazioni  toniche  della  muscolatura  toracica 
del  diaframma,  che  terminano  sovente  con  l’asfissia. 

Nello  shock  anafilattico  le  alterazioni  respiratorie  indicano  uno  stato 

11  intossicazione  dei  centri.  Vi  è  dispnea,  grande  gonfiamento  dei  poi- 
noni,  ritmo  periodico  (Friedberger  e  Gròber)  e  forse  anche  crampo  dei 
nuscoli  bronchiali  (Bridl  e  Kraus). 

Anche  nell’uomo,  nella  malattia  da  siero,  sono  stati  osservati  con- 
dmili  disturbi  respiratori:  e  parimenti  ad  anafìlassi  vengono  riferite 
deune  forme  di  asma  bronchiale  da  proteine  vegetali  ed  animali 
'Walker,  Frugoni). 
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VII.  —  Movimenti  respiratori  modificati. 

(STARNUTO,  TOSSE,  SINGHIOZZO). 

Lo  starnuto,  la  tosse  e  il  singhiozzo  sono  tre  atti  da  tutti  bene  cono 
sci uti,  che  si  possono  definire  come  movimenti  respiratori  modificati 
Essi  avvengono  per  meccanismi  nervosi  riflessi  di  cui  i  centri  si  trovam 
nel  bulbo  o  in  immediata  vicinanza  del  centro  respiratorio  o  confus 
con  esso.  Per  ognuno  di  questi  riflessi  si  debbono  considerare  diversi 
vie  afferenti,  mentre  le  vie  efferenti  sono  quelle  che  mettono  in  aziona 
le  forze  muscolari  inspiratone  ed  espiratorie. 

Lo  starnuto  e  la  tosse  hanno  un  manifesto  significato  difensivo 
in  quanto  che,  nel  maggior  numero  dei  casi,  sono  destinati  a  liberar» 
le  vie  respiratorie  da  ingombri  che  vi  si  siano  fermati.  Il  singhiozzi 
invece  non  ha  alcuna  utilità  per  l’organismo. 

1.  Lo  starnuto  serve  ad  espellere  sostanze  estranee  che  siano  pene 
trate  o  si  siano  fermate  nelle  vie  nasali.  Esso  consiste  in  una  o  più  prò 
fonde  inspirazioni,  seguite  da  una  rapida  espirazione  forzata,  attraversi 
le  vie  nasali,  mentre  le  coane  si  restringono  per  il  sollevamento  de 
palato  molle  e  la  bocca  generalmente  si  chiude. 

Probabilmente  non  esiste  un  centro  speciale  per  lo  starnuto,  mj 
è  il  centro  respiratorio  che  funziona  in  modo  particolare,  sotto  l’im 
pulso  di  stimoli  speciali. 

Le  vie  afferenti  di  questi  stimoli  sono  di  solito  i  rami  nasali  de 
trigemino,  ma  qualche  volta  si  producono  stimoli  allo  starnuto  anelli 
per  i  nervi  cutanei  (impressioni  di  freddo)  e  per  il  nervo  ottico. 

Le  vie  efferenti  sono  come  sopra  si  è  detto  le  vie  motrici  espirato 
rie  e  quelle  che  servono  per  la  faringe  e  il  palato  molle. 

Lo  starnuto  non  è  sotto  l’impero  della  volontà  e  può  essere  ini 
bito  solo  se  gli  stimoli  sono  assai  lievi. 

Questi  stimoli  consistono  in  sostanze  solide  o  liquide  o  gazose  d 
qualsiasi  natura,  che  giungano  nelle  vie  nasali  (regurgito  di  alimenti  < 
bevande,  polveri  o  gas  irritanti,  ecc.).  Negli  stati  infiammatori  della  mu 
cosa  nasale  (corizze  e  riniti)  vi  è  una  ipersensibilità  delle  terminazion 
nervose  nasali  e  lo  starnuto  è  molto  più  facile  e  violento.  Al  contrarie 
negli  stati  atrofici  della  mucosa  nasale,  si  produce  anestesia  e  lo  starnuti 
manca  completamente.  Ciò  ha  luogo  per  una  analoga  ragione  anche  nell* 
persone  da  molto  tempo  abituate  al  tabacco  da  naso.  Una  profondi 
depressione  dei  centri  nervosi,  come  si  ha  nella  narcosi,  nel  coma,  nell’a 
gonia,  ecc.,  rende  impossibile  lo  starnuto. 
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La  mancanza  dello  starnuto  non  ha  altre  conseguenze,  che  quelle 
lo,  in  certi  casi,  possono  derivare  dall’ingombro  delle  vie  nasali.  Si 
atta  se  mai  di  conseguenze  locali,  che  non  alterano  la  funzione  respi- 
toria.  Lo  starnutare  violento  ed  eccessivo  può,  in  rare  occasioni, 
ndurre  danni  dipendenti  dalle  brusche  variazioni  della  pressione  endo- 
iracica  ed  addominale.  Si  racconta  anche  di  persone  morte  improwi- 
mente  per  la  rottura  di  un  aneurisma  durante  forti  starnuti. 

2.  La  tosse.  -  a)  Meccanismo  della  tosse.  —  L’atto  della  tosse  si 
izia  con  profonde  inspirazioni;  si  4 chiude  poi  la  glottide,  mentre  si 
mtraggono  i  muscoli  espiratori:  aumenta  colfì  la  pressione  intrato- 
bciea,  finché  si  apre  d’improvviso  la  glottide  e  si  produce  una  violenta 
ipirazione,  che  fa  vibrare  le  corde  vocali.  In  questa  espirazione  vengono 
cacciate  dalle  vie  aeree  essudati  patologici  o  corpi  estranei,  che  vi  si 
ussero  accumulati  o  introdotti. 

Il  così  detto  centro  della  tosse  è  situato  nella  regione  dei  centri  respi- 
itori  e,  secondo  le  ricerche  di  Kohts,  un  po’  al  disopra  del  centro  in- 
firatorio,  nell’ala  cinerea. 

Questo  centro  è  in  connessione  anche  con  i  centri  psicomotori, 
oichè  la  tosse  può  prodursi  anche  volontariamente;  l’inibizione  può 
bramente  arrestare  questo  atto  riflesso  e,  se  mai,  fino  ad  un  certo 
unto,  a  seconda  dell’intensità  dello  stimolo. 

Vi  sono  anche  tossi  di  origine  centrale,  che  dipendono  da  una  mag- 
ior  eccitabilità  dei  centri  e  viceversa  le  influenze,  che  abbassano  l’ec- 
itabilità  di  questi  centri  (narcotici),  servono  anche  a  moderare  la  tosse. 

Le  vie  afferenti  della  tosse  sono  rappresentate  dal  glossofaringeo, 
he  conduce  stimoli  si  che  originano  nelle  fauci,  dal  trigemino  per  gli 
timoli  del  naso,  dal  laringeo  superiore  per  gli  stimoli  della  laringe, 
Lai  rami  polmonari  del  vago  per  gli  stimoli  dei  bronchi  e  dei  polmoni, 
lai  nervi  toracici  per  gli  stimoli  delle  pleure  ed  infine  dai  nervi  sensi- 
ivi  cutanei  per  gli  stimoli  di  freddo  (così  frequentemente  causa  imme- 
liata  della  tosse  negli  ammalati)  e  anche  dai  rami  viscerali,  in  casi  più 
ari,  in  cui  la  tosse  ha  la  sua  ragione  di  essere  nei  visceri  addominali, 
stomaco,  utero,  reni,  ecc.). 

Le  vie  efferenti  sono  rappresentate  dai  nervi  della  glottide  (laringeo 
nferiore),  del  diaframma  (nervo  frenico),  dei  muscoli  respiratori  (nervi 
toracici). 

Gli  stimoli ,  che  valgono  a  determinare  la  tosse,  sono  di  varia 
ìatura.  Qualche  volta  si  tratta  di  gas  irritanti,  mescolati  all’aria  inspi- 
’ata,  qualche  volta  di  particelle  sospese  nell’  aria,  che,  introdotte 
lei  bronchi,  agiscono  su  questi  chimicamente  o  meccanicamente,  qualche 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  voi.  II.  —  31. 
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volta  di  frammenti  alimentari  o  di  liquidi  che,  nella  deglutizior 
vengono  a  toccare  un  punto  al  di  sotto  della  glottide.  In  altri  cas 
sono  i  prodotti  stessi  della  secrezione  e  d’una  essudazione  bronchiah 
i  quali,  accumulandosi  nei  bronchi,  ne  irritano  la  mucosa.  Come  si 
detto,  anche  stimoli  di  freddo  nella  cute  e  alterazioni  patologiche  ( 
organi  addominali  possono  provocare  la  tosse.  In  condizioni  morbos 
dell’apparecchio  respiratorio  stimoli,  anche  leggeri,  provocano  violen 
accessi  di  tosse.  Così,  quando  esista  un’ipereccitabilità  delle  termina 
zioni  del  vago,  e  di  più  nell’iperemia  e  nell’iperestesia  della  mucosa  r* 
spiratoria  in  seguito  a  laringiti,  a  catarri  bronchiali,  a  processi  ulc( 
rativi,  ecc. 

b)  Differenti  specie  di  tosse.  —  Si  usano  distinguere,  in  clinica 
varie  specie  di  tosse  a  seconda  della  qualità  o  a  seconda  dell’origine 
Si  chiama  tosse  secca,  quella  che  non  conduce  ad  espettorazione;  toss 
espettorante  quella  che  conduce  alla  facile  espulsione  di  escreti  broli 
chiali;  tosse  continua  quella  che  si  ripete  a  brevi  intervalli  per  lungi 
periodi  di  tempo;  tosse  ad  accessi  o  spasmodica  quella  in  cui  i  s ingoi 
colpi  sono  molto  avvicinati  e  si  moltiplicano  in  un  breve  spazio  di  tempc 
così  la  tosse  convulsa  o  pertosse.  Si  usano  poi  varie  denominazioni 
seconda  del  suono  della  tosse:  tosse  metallica ,  squillante,  fioca,  crii 
pale,  ecc. 

Per  riguardo  all’ origine,  diremo  che  la  più  gran  parte  delle  toss 
sono  di  origine  respiratoria  e  si  può  dire  che  non  vi  sia  lesione  della  la 
ringe,  della  trachea  e  dei  bronchi,  dei  polmoni  e  delle  pleure  che  no] 
sia  accompagnata  da  tosse.  Yi  è  poi  la  tosse  nasale  e  faringea  dei  fuma 
tori  e  dei  bevitori,  dipendente  da  infiammazioni  croniche  delle  foss< 
nasali  e  della  faringe. 

Alcune  tossi  sono  di  origine  mediasiinica  e  dipendono  da  lesion 
dell’aorta  (aortiti,  aneurismi)  del  timo  o  della  tiroide,  del  pericardi» 
e  dipendono  da  stimolazioni  dei  rami  laringei.  Altri  infine  sono  toss 
nervose:  tossi  dei  psicopatici  e  degli  isterici. 

c )  Importanza  difensiva  della  tosse  e  conseguenze  dannose  del  sio 
arresto.  —  La  tosse  ha  un  alto  valore  difensivo  per  l’apparecchio  respi 
ratorio,  nel  senso  di  sgombrare  le  vie  bronchiali  di  sostanze,  che  vi  s 
siano  introdotte  o  che  vi  si  siano  formate. 

Corpi  estranei  di  qualsiasi  sorta,  anche  piccoli,  e  anche  il  pulvi 
scolo  atmosferico  quando  sia  molto  abbondante,  provocano,  come  si  < 
detto,  la  tosse,  stimolando  meccanicamente  le  terminazioni  nervosa 
della  glottide.  Tutti  conoscono  la  tosse  per  la  deviazione,  verso  la  glot 
fide,  di  particelle  di  cibi  o  di  bevande  che  stanno  per  essere  deglutite 
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inno  che  in  tal  modo  queste  particelle,  invece  di  progredire  verso 
rachea,  vengono  violentemente  respinte. 

Si  ha  inoltre  la  tosse  quando  in  una  certa  quantità  si  addensano 
e  vie  respiratorie  prodotti  di  secrezione  delle  cellule  mucipare  (muco) 
isudati  dipendenti  da  processi  infiammatori.  La  tosse  è  allora  seguita 
.’ espettorazione . 

Sul  meccanismo  di  questa  si  è  molto  discusso,  poiché  non  è  facile 
ire  come  le  masse  di  essudato  vischioso  (muco,  pus),  che  occupano 
iStremità  dei  bronchioli,  quando  dietro  ad  esse  non  vi  sia  aria,  possano 
dr  mosse  e  scacciate  mediante  la  tosse. 

Su  questo  riguardo  Koepke  ha  di  recente  risollevato  l’ipotesi  an- 
i  di  Henle,  che  ammetteva  un  movimento  peristaltico  delle  tuniche 
scolari  dei  piccoli  bronchi,  per  il  qual  movimento  le  masse  d’essudato 
ssono  a  poco  a  poco  arrivare  fino  ai  bronchi  più  grossi.  Quando  poi, 
l  i  primi  movimenti  d’inspirazione  profonda  e  con  le  forti  variazioni 
pressione  endopolmonare  si  cominciano  a  spostare  gli  essudati  e 
nincia  a  passar  aria  dietro  di  essi,  allora  la  loro  espulsione  diviene 
opre  più  facile. 

I  danni  dell’ arresto  della  tosse  dipendono  dalla  permanenza  degli 
fombri  nelle  vie  respiratorie,  tanto  che  si  può  produrre  anche  una 
fida  asfissia.  La  penetrazione  e  la  permanenza  di  particelle  di  cibo 
tro  le  vie  bronchiali,  come  avviene  nei  paralitici,  negli  individui 
senuati,  in  certi  dementi,  ecc.,  sono  causa  di  infezioni  (polmoniti 
ingestis)  perchè  queste  particelle  sono  cariche  di  bacteri. 

L’espulsione  dell’escreato,  così  benefica  per  gli  infermi,  quando  non 
viene  più  è  causa  di  una  diminuzione  grave  della  ventilazione  pol- 
onare  e  della  diffusione  del  processo  infiammatorio  infettivo  per  le 
e  dei  bronchi  o  per  il  parenchima  polmonare. 

L’arresto  della  tosse  può  avere  una  causa  periferica  e  dipendere 
b  anestesia  delle  terminazioni  nervose  o  da  paralisi  del  nervo  ricor- 
nte,  quando  è  leso  o  compresso,  può  dipendere  da  lesioni  dell’apparato 
spiratorio  (paralisi  dei  nervi  espiratori,  lesioni  dei  muscoli  intercostali 
del  diaframma,  saldatura  delle  articolazioni  costali,  ecc),  da  abbassa- 
ento  dell’eccitabilità  dei  centri  della  tosse  in  modo  che  essi  non  sen- 
>no  più  gli  stimoli,  che  loro  possono  giungere  dalla  periferia.  Ciò  av¬ 
ene  nella  narcosi  profonda,  nel  coma  da  qualsiasi  cagione  occasionato, 
file  lesioni  del  cervello  e  del  bulbo.  L’insufficienza  della  tosse  si  riscon- 
*a  nelle  malattie  debilitanti,  negli  stati  di  profondo  esaurimento, 
&gli  stati  paretici  e  demenziali  ed  assai  spesso  si  deve  a  tal  fatto  la 
ausa  immediata  della  morte. 
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d)  Danni  e  pericoli  della  tosse.  —  Mentre  la  tosse,  come  ora  si  è 
visto,  è  necessaria  e  ha  un  significato  difensivo,  l’eccesso  di  essa  presenta 
gravi  svantaggi  che  qui  dobbiamo  ricordare. 

In  conseguenza  delle  energiche  e  forzate  espirazioni  a  glottide 
chiusa  aumenta  la  pressione  endotoracica,  aumenta  la  pressione  arte¬ 
riosa  e  il  sangue  venoso  affluisce  con  grande  difficoltà  al  cuore. 

Questi  disturbi  circolatori  si  rendono  manifesti  nelle  vene  giugu¬ 
lari  e  faciali,  che  si  fanno  turgide  e  sembrano  talvolta  scoppiare. 
Talora,  infatti,  avviene  la  rottura  di  vasi  sanguigni,  in  ispecie,  se  essi 
hanno  subito  qualche  alterazione  istologica  nella  loro  struttura. 

Anche  i  polmoni  che  soggiacciono,  in  siffatto  modo,  ad  un’alta 
pressione  interna,  subiscono  delle  alterazioni,  alle  volte  molto  gravi. 
I  piccoli  bronchi  vengono  a  dilatarsi,  si  lacerano  i  setti  alveolari  ed  il 
tessuto  polmonare  perde  la  sua  elasticità.  Ciò  si  osserva  specialmente 
nelle  parti  alte  dei  polmoni,  che  meno  sono  sottoposte  all’azione  compres¬ 
siva  dei  muscoli,  respiratori. 

Non  è  raro  il  caso,  che,  durante  queste  espirazioni  forzate,  a  glot¬ 
tide  chiusa,  l’aria  passi  attraverso  la  parete  lesa  degli  alveoli  e  penetri 
nel  tessuto  interlobulare  o  nel  tessuto  sottopleurico. 

Un  forte  parossismo  di  tosse  può  produrre  il  pneumotorace  (vedi 
più  innanzi)  in  un  polmone,  nel  quale  esista  una  caverna  superficiale, 
ricoperta  da  pleura  facilmente  lacerabile. 

3.  Il  singhiozzo.  —  Il  singhiozzo  non  ha  alcun  significato  di  difesa. 
È  un  curioso  fenomeno  che  ora  si  manifesta  nella  vita  normale,  ora  è  segno 
di  gravi  stati  morbosi,  ora  costituisce  malattia  a  se  (Micheli)  di  cui  si 
discutono  i  rapporti  con  l’encefalite  epidemica. 

Per  quanto  debba  essere  anch’esso  considerato  come  un  fenomeno 
respiratorio,  è  bene  avvertire  che  ha  piuttosto  origine  dagli  organi  ad¬ 
dominali  e  il  più  spesso  è  connesso  con  disturbi  gastrici. 

Il  singhiozzo  è  costituito  essf  nzialmente  da  una  contrazione  in- 
spiratoria  del  diaframma,  mentre  la  glottide  è  chiusa;  poi  si  apre  al¬ 
quanto  la  glottide,  si  contraggono  i  muscoli  addominali  e  vi  è  una  rapida 
entrata  ed  uscita  d’aria,  per  cui  Je  corde  vocali,  vibrano  generando  un 
rumore  caratteristico. 

Il  centro  del  singhiozzo  è  unito  col  centro  respiratorio  e  anche  con 
quello  del  vomito.  Si  trova  perciò  nel  bulbo. 

Le  vie  afferenti  di  questo  riflesso  sono  rappresentate  principalmente 
dal  pneumogastrico,  da  filetti  simpatici  e  da  fasci  cortico-bulbari.  Le 
vie  efferenti  essenziali  consistono  nei  frenici,  animatori  del  diaframma. 

Il  singhiozzo  è  indipendente  dalla  volontà,  nè  è  possibile  inibirlo. 
ITa  però  talvolta  un’origine  centrale  come  nelle  gravi  intossicazioni 
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nell’agonia  (singhiozzo  agonico).  Si  riscontra  anche  in  certe  psico- 
vrosi  e  nell’isterìa. 

Le  stimolazioni  periferiche  che  producono  il  singhiozzo  si  possono 
ddere,  perla  loro  sede,  in  sopradiaframmatiche  e  sottodiaframmatiche, 
a  le  prime  sono  da  ricordarsi  quelle  che  riguardano  certe  malattie 
’dioperieardiehe,  le  pleuriti  diaframmatiche,  le  aortiti  e  gli  aneu- 
mi  dell’aorta. 

Le  stimolazioni  sottodiaframmatiche  provengono  sovratutto  dallo 
unaco  e  in  questo  caso  il  singhiozzo  può  apparire  senza  causa  apprez¬ 
zale  o  per  l’ingestione  di  liquidi  molto  caldi  o  molto  freddi,  o  dopo 
bondanti  bevande  alcooliche,  o,  nei  bambini  dopo  la  poppata.  Altre 
use  di  singhiozzo  dello  stesso  ordine  sono  le  dispepsie  nevropatiche, 
dilatazioni  gastriche,  l’aerofàgia  e,  assai  più  raramente,  l’ulcera  e 
cancro. 

Stimolazioni  al  singhiozzo  possono  pure  provenire  dall’intestino 
all’elmintiasi),  dal  peritoneo  (singhiozzo  caratteristico  delle  peritoniti 
avi)  dagli  organi  genitali  della  donna. 

APPUNTI  BIBLIOGRAFICI. 

torno  alla  patologia  generale  della  respirazione,  ricordiamo  i  seguenti  trattati  e  le 
seguenti  monografie  speciali: 

Traube,  Gesammte  Abhandl.,  voi.  I,  II. 

Biermer,  Virchow's.  Handbuch,  voi.  I  (importante  e  classica  monografia). 
Cohnheim,  Pathologie  und  Therapie  der  Krankheiten  des  Respirationsapparats, 

ien,  1880. 

Wintrich,  Virchow’s  Handbuch  der  spec.  Pat.  u.  Therapie ,  voi.  V. 

Malattie  degli  organi  respiratori  nel  Handbuch  der  praktischen  Medizin  di  Eb- 
EIN  e  SCHWALBE,  1900. 

Bregsen,  Malattie  delle  vie  respiratorie  superiori.  III  ed.  ted.,  Vienna,  Leipzig, 
96  (contiene  6000  citazioni  bibliografiche). 

Schmidt,  Die  Krankheiten  der  oberen  Luftwegen,  Berlin  1897. 

Minkowski,  Die  Pathologie  der  Atmung,  Krehl  und  Marchand’ s  Handbuch . 

ipzig,  Hirsch  1912. 

tomo  alle  alterazioni  funzionali  del  centro  respiratorio,  vedi: 

Filehne,  Berlin.  Min.  Woch.,  1874.  —  Zeitschr.  f.  Min.  Med.,  voi.  II.  —  Arch. 

exp.  Patii.,  voi.  10  e  11. 

Rosenbach,  Zeitschr.  f.  Min.  Med.,  voi.  I  e  II. 

Kussmaul,  Arch.  f.  Klin.  Med.,  voi.  14. 

Senator,  Zeitschr.  f.  Klin.  Med.,  voi.  7. 

torno  al  fenomeno  di  Cheyne-Stokes,  si  consultino: 

Mosso,  Pftiiger’s  Archiv  f.  Physiologie,  1876.  —  Atti  dei  Lincei,  1904-190O. 
Lòwit,  Prdger  Med.  Woch.,  1880. 


486 


PARTE  V. 


CAPITOLO  TERZO 


Unverricht,  Atti  del  Congresso  tedesco  per  la  medicina  interna ,  1892. 
Pawniski,  Zeitschr.  f.  Klin.  Med.,  1898. 

Ztjntz,  Arch.  f.  d.  gesammte  Physiologie,  voi.  73. 

Rulot  et  Ctjvelier,  Arch.  de  biologie,  T.  XV. 

Vedi  inoltre  sulle  dispnea: 

Zerner,  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  voi.  XXVII  (intorno  alla  dispnea  cardiale  eor 
tiene  la  bibliografia  fino  al  1895). 

Geppert  e  Ztjntz,  PftugeAs  Arch.,  voi.  42. 


CAPITOLO  III. 

Patologia  dei  bronchi,  dei  polmoni  e  della  cavità  torarica. 

*  i  *  i 

I.  —  Alterazioni  dei  bronchi. 

1.  Bronchiti.  —  Le  alterazioni  principali  dei  bronchi  dipendori 
in  generale  da  processi  infiammatori  ( bronchiti ),  determinati  da  agen 
infettivi  o  da  sostanze  irritanti  inspirate.  Come  conseguenza  del] 
bronchiti  vi  è  sempre  restringimento  delle  vie  respiratorie,  sia  per  ] 
tumefazione  della  mucosa,  sia  per  la  presenza  di  essudato,  che  occlud 
i  bronchi  più  piccoli. 

La  tumefazione  della  mucosa  bronchiale  può  essere  una  sempih 
conseguenza  di  fenomeni  vasomotori  nella  mucosa  stessa,  e  allora 
hanno  fenomeni  simili  a  quelli  dell’asma  bronchiale,  i  quali  cessar 
rapidamente  quando  la  vasodilatazione  e  l’edema  spariscono. 

Ideile  infiammazioni  dei  grossi  bronchi  può  non  essere  di  molto  ostaci 
lato  il  passaggio  dell’aria,  meno  che  quando  grandi  quantità  di  essudal 
mucoso  o  muco-purulento  aderiscano  alle  pareti  bronchiali:  allora  insor^ 
la  dispnea.  Quando  molte  delle  ramificazioni  più  sottili  dell’albe] 
bronchiale  siano  occluse  per  il  processo  infiammatorio  (broncopolmonit 
bronchiti  capillari),  le  conseguenze  sono  più  gravi,  e  gli  scambi  respir 
tori  possono  venire  gravemente  ostacolati,  malgrado  l’intensa  dispne 
Se  soltanto  alcune  regioni  dell’albero  bronchiale  sono  alterate,  le  alt 
possono  benissimo  supplire  alle  necessità  respiratorie  e  non  sono  ra 
i  casi,  in  cui  resistenza  di  una  bronchite  limitata,  non  è  causa  di  al  cui 
modificazione  del  ricambio  respiratorio,  nè  del  contenuto  in  gas  d 
sangue:  tuttavia  si  mantiene  uno  stato  di  polipnea  (fino  a  60-80  respiri 
zioni  al  minuto)  o  di  vera  dispnea  di  cui  non  ci  è  chiaro  il  meccanisn 
patogenetico,  poiché,  ripetiamo,  non  vi  è  aumento  di  venosità  del  sangu 
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probabile  che  allora  si  tratti  di  una  eccitazione  riflessa  del  centro 
spiratorio,  in  cui  le  stimolazioni  afferenti  partirebbero  dalle  termi- 
zioni  bronchiali  del  vago. 

Nelle  bronchiti  si  manifestano  sempre  fenomeni  sonori,  che  sono 
eziosi  elementi  diagnostici  e  che  si  rilevano  mediante  V ascoltazione 
1  torace;  questi  fenomeni  acustici  si  chiamano  sibili  e  rantoli ,  a  so¬ 
nda  della  maggiore  o  minore  loro  acutezza:  i  rantoli  si  distinguono 
che  in  crepitanti ,  sub  crepitanti,  a  grosse ,  a  medie,  a  piccole  bolle.  I 
mori  cagionati  dalle  presenza  di  liquido  sieroso  nei  bronchi  più  grossi 
dicono  ronchi.  Essi  dipendono  dal  passaggio  dell’aria  attraverso  i 
bi  bronchiali,  in  qualche  punto  ristretti  o  dal  gorgogliare  delharia 
ll’essudato,  che  si  trova  entro  i  tubi  medesimi.  I  sibili  e  i  rantoli 
no  talvolta  inspiratori ,  talvolta  espiratori. 

Le  bronchiti  infettive  sono  cagionate  da  diversi  microrganismi  fra 
^uali  predominano  i  cocchi  piogeni.  Vi  sono  poi  le  così  dette  bronchiti 
itride  o  fetide  per  il  predominare  di  fenomeni  putrefattivi  nell’essudato 
uncinale.  L’infiammazione  può  essere  sierosa,  sierofìbrinosa,  fibrinosa 
crupale,  purulenta.  Clinicamente  si  distinguono  le  bronchiti  in  acute 
croniche.  Assai  spesso  accompagnano  le  lesioni  tubercolari  dei  polmoni. 

I  prodotti  della  secrezione  bronchiale  e  gli  essudati  infiammatori 
lc  si  raccolgono  nelle  vie  aeree  vengono  espulsi,  come  si  è  detto 
*1  precedente  capitolo,  mediante  la  tosse  (espettorazione) . 

L’ espettorato  o  escreato  ha  qualità  assai  diverse  a  seconda  delle  ca- 
oni  che  lo  hanno  prodotto.  L’esame  microscopico  e  bacteriologico 
esso  ha  grandissima  importanza,  diagnostica.  Yi  si  trovano,  oltre  un 
piido  più  o  meno  denso  e  ricco  di  mucina  e  di  proteine,  svariati  eie- 
enti  morfologici:  corpuscoli  bianchi  e  rossi,  cellule  esfoliate  dei  bron- 
ù  e  degli  alveoli  polmonari,  talvolta  cellule  di  tumori  maligni,  fibre 
astiche  provenienti  dal  disfacimento  del  tessuto  polmonare,  filamenti 

fibrina,  cellule  eosinofile,  filamenti  spirali  e  cristalli  di  Oharcot- 
eyden  (caratteristici  dell’asma?),  bacteri  soprofìti  di  ogni  specie  e 
icteri  patogeni,-  più  frequentemente  cocchi  inogeni  e  bacilli  tuber- 
)lari,  particelle  di  carbone,  e  di  ferro,  di  gesso  (nelle  pneumoconiosi). 

I  principali  tipi  di  escreati  sono  i  seguenti: 

escreato  sieroso ,  liquido  spumoso,  incolore  o  lievemente  colorato 
•  rosso  con  contenuto  cellulare  relativamente  scarso  (parecchi  eosi- 
3 fili)  e  filamenti  di  fibrina  e  spirali.  Si  riscontra  nelle  bronchiti  sierose 
-ute  e  nell’edema  polmonare; 

escreato  mucoso  o  catarrale ,  molto  denso  e  viscoso,  trasparente 
con  masse  ovoidi  o  allungate  biancastre.  Contiene  molta  mucina 
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ed  elementi  cellulari,  bronchiali  e  del  sangue,  spirali,  cristalli.  Si  ri 
scontra  pure  nelle  bronchiti  acute  e  nell’asma; 

escreato  muco-purulento ,  più  o  meno  denso,  giallo  o  giallo  ver 
dastro.  Contiene  mucina,  poche  cellule  epiteliali,  discreto  numero  d 
polinucleati,  bacteri.  Si  riscontra  nelle  bronchiti  acute  (2.°  stadio)  ( 
croniche,  nella  tubercolosi  polmonare; 

escreato  purulento ,  eguale  al  pus  d’un  ascesso.  Si  riscontra  nelh 
forme  suppurative  dei  bronchi,  dei  polmoni,  della  pleura  (quando  l’em 
piema  si  fa  strada  attraverso  il  polmone); 

escreato  fibrino- ematico,  viscoso,  di  color  rosso  ruggine,  contenente 
molti  polinucleati,  molti  eritrociti  e  fibrina  ed  è  proprio  della  polmonite 
crupale; 

escreato  emorragico,  nella  tubercolosi  polmonare,  nelle  metastas: 
cancerose  polmonari,  nelle  gravi  cardiopatie; 

escreato  putrido,  di  aspetto  mucopurulento,  o  fluido  fioccoso 
di  colorito  bruno  verdastro,  di  odore  putrido.  Contiene  elementi  cellu 
lari  molto  alterati  e  un  gran  numero  di  bacteri  diversi.  Nelle  bronchi! 
fetide  e  nelle  gangrene  dei  bronchi  e  dei  polmoni. 

2.  Asma  bronchiale.  —  È  un’alterazione  funzionale  dei  bronchi 
caratterizzata  da  accessi  di  dispnea,  talora  prolungati  e  della  durate 
di  più  giorni,  che  si  manifestano  di  solito  di  notte,  durante  i  quali  ì 
ostacolata  l’inspirazione,  e,  ancor  più,  l’espirazione. 

Durante  l’accesso  asmatico  l’individuo  ha  una  sensazione  ango 
sciosa  di  oppressione  al  torace:  gli  atti  respiratori  sono  ansiosi  e  sfor¬ 
zati  e  in  essi  entrano  in  giuoco  tutti  i  muscoli  sussidiari  e  accessori  della 
respirazione.  Il  malato  non  può  giacere,  ma  deve  conservare  una  po 
sizione  semi  eretta  del  tronco  a  fine  di  rendere  più  facili  ed  ampi  i  mo¬ 
vimenti  del  torace.  Gli  atti  resjnratori  e  specialmente  1’espirazioni 
sono  accompagnati  da  sibili  caratteristici,  che  si  sentono  anche  senza 
appoggiare  l’orecchio  sul  petto.  All’ascoltazione,  oltre  questi  sibili,  si 
rileva  una  diminuzione  del  mormorio  vescicolare  e  si  constata  che  l’e¬ 
spirazione  è  prolungata  e  soffiante.  Alla  percussione  si  nota  aumentc 
della  sonorità  per  il  gonfiamento  straordinario  dei  polmoni.  In  principio 
la  tosse  e  l’escreato  sono  scarsi,  più  tardi  si  manifesta  un ’espett orazione 
abbastanza  abbondante,  con  un  escreato  mucoso,  talvolta  vitreo,  ricco 
di  fibrille  a  spirali  e  di  cristalli  di  Charcot  e  di  cellule  eosinotile. 

Il  meccanismo  patogenetico  dell’asma  si  deve  ricondurre  ad  imo 
spasmo  dei  muscoli  bronchiali,  per  eccitazione  dei  rami  bronchiali  del 
vago.  Talvolta,  oltre  che  lo  spasmo  dei  muscoli,  l’eccitazione  del  vago 
produce  contemporaneamente  anche  un  eccesso  di  secrezione  mucosa, 
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>  vasodilatazione  e  iperemia  della  mucosa  o  anche  un  vera  infiamma- 
ione;  tutti  questi  fatti  concorrono  a  rendere  più  diffìcile  il  passaggio 
iell’aria  nelle  vie  bronchiali. 

L’eziologia  dell’asma  è  molto  complessa,  ma  si  deve  sempre  ri¬ 
condurre  al  suddetto  meccanismo;  si  tratta  cioè  d’ un’ eccitazione  o 
iiretta  o  riflessa  del  centro  del  vago. 

Le  stimolazioni  periferiche  possono  partire  dai  polmoni  stessi; 
così  nei  casi  di  processi  essudativi  dei  bronchi  e  nell’enfisema,  ovvero 
lalla  mucosa  nasofaringea  quando  è*  sede  di  infiammazioni  croniche,  di 
pertrofìa  o  di  polipi,  o  quando  è  irritata  per  sostanze  gazose  o  pul vero- 
ente,  fra  le  quali  è  sovra  tutto  da  ricordare  il  polline  dei  fiori  che,  produce 
a  così  detta  asma  da  fieno. 

Le  stimolazioni  periferiche  possono  anche  partire  dalle  pleure, 
fallo  stomaco,  dal  fegato,  dai  reni,  ecc.  Infine  vi  è  la  cosi  detta  asma 
essenziale,  per  la  quale  non  si  può  riconoscere  alcun  meccanismo  ri¬ 
fesso,  poiché  mancano  lesioni  o  irritazioni  in  qualsiasi  delle  sedi  ora 
fette.  Allora  la  causa  di  questa  forma  morbosa  consiste  in  una  ec¬ 
citazione  diretta  del  centro  del  vago  per  uno  stato  neuro-tossico  o 
ìiscrasico.  È  specialmente  nelle  diatesi  uricemiche  e  artritiche  che  si 
riscontra  questa  specie  di  asma.  Essa  è  stata  anche  considerata 
3ome  una  delle  manifestazioni  della  sindrome  vagotonica  (v.  il  l.°  cap. 
Iella  Vili  parte  di  questo  volume)  e  da  altri  di  natura  anafilattica. 

L’asma  pura  e  semplice  non  è  di  per  sè  un  fatto  morboso  che  metta 
in  pericolo  la  vita:  però  con  il  ripetersi  degli  accessi  asmatici  vien  favo¬ 
rita  a  poco  a  poco  la  formazione  dell’enfìsema  polmonare,  di  cui  più 
innanzi  parleremo. 

La  cura  defl’asma  si  basa  sul  suo  meccanismo  patogenetico,  e  da 
altra  parte  lo  conferma.  Infatti  si  somministrano  utilmente  sostanze 
che  producono  rilasciamento  dei  muscoli  bronchiali,  ovvero  sostanze 
antagoniste  al  tono  del  vago,  come  l’adrenalina:  con  egual  efficacia  si 
usano  i  narcotici;  e  specialmente  la  morfina,  che  abbassano  l’eccitabilità 
dei  centri  da  cui  l’asma  dipende. 

In  questo  riguardo  è  utile  ricordare  le  ricerche  sperimentali,  che 
sono  state  fatte  sulle  proprietà  fisiologiche  dei  muscoli  bronchiali, 
sia  con  metodi  indiretti  basati  principalmente  sulle  variazioni  della 
pressione  endopolmonare  o  endopleurica,  sia  con  metodi  diretti,  di¬ 
sponendo  anelli  di  muscolatura  bronchiale  in  un  adatto  apparecchio 
Eliografico,  come  si  usa  fare  per  altri  muscoli  lisci  (Porcelli-Titone). 
In  questo  modo  si  è  visto  che  l’adrenalina,  l’atropina,  il  nitrato  di  sodio 
determinano  dilatazione  dei  bronchi,  mentre  il  cloruro  di  bario,  la 
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nicotina,  la  /Laminoazotiletilammina  producono  costrizione.  Questa 
ultima  sostanza  è  un  derivato  delle  scissioni  anomale  (putrefattive?) 
delle  sostanze  proteiche  nell’intestino,  onde  da  questo  punto  di  vista 
si  potrebbe  anche  spiegare  l’insorgenza  dell’asma  in  certe  autointos¬ 
sicazioni  d’origine  gastroenterica. 

3.  Bronchiettasie  o  dilatazioni  bronchiali.  —  I  fattori  eziologici 
di  queste  alterazioni  consistono  principalmente  in  infiammazioni  cro¬ 
niche,  che  alterano,  per  sclerosi,  le  pareti  elastiche,  contrattili  dei  bron¬ 
chi:  secondariamente  entrano  in  giuoco  fattori  meccanici,  quali  l’aumentc 
della  pressione  endobronchiale  per  sforzi  inspiratori  e  per  la  tosse 
(Mcaise).  Le  bronchiettasie  limitate  possono  non  produrre  gravi  altera¬ 
zioni  della  funzione  respiratoria,  salvo  i  casi,  in  cui  (come  sovente  accade’ 
in  esse  non  si  raccolgono  grandi  masse  di  essudato. 

Le  bronchiettasie  grandi  e  molteplici  vanno  a  scapito  del  paren¬ 
chima  polmonare,  come  osservarono  Déjerine  e  Sottas  in  un  caso, 
in  cui  il  lobo  superiore  del  polmone  era  trasformato  in  un  conglomerate 
di  sacchi  bronchiettasici,  i  quali  davano  al  tessuto  dell’organo  l’aspettc 
di  una  spugna,  che  più  non  poteva  servire  alla  funzione  respiratoria 

4.  Adenopatie  bronchiali.  —  Queste  alterazioni  dei  gangli  linfatic: 
peribronchiali  sono  così  strettamente  connesse  alle  lesioni  dei  bronchi 
che  non  è  possibile  non  farne  qui  parola.  I  gangli  bronchiali  sono  si¬ 
tuati  all’ilo  di  ogni  polmone  e  ad  essi  fanno  capo  i  linfatici  polmonari, 
Dello  stato  di  essi  nelle  malattie  dei  bronchi  e  dei  polmoni  non  si  aveva 
prima  che  una  conoscenza  anat omopatologica.  Ora,  grazie  alla  radio¬ 
scopia,  se  ne  possono  apprezzare  intra  vitam  le  modificazioni.  I  gang!: 
normali  sono  invisibili;  quando  sono  ipertrofici  o  calcificati  formano  una 
ombra  scura  di  diversa  forma  agli  ili  dei  polmoni,  lateralmente  all’om¬ 
bra  cardioaortica,  e  per  questo  l’esame  radiografico  dei  gangli  bron¬ 
chiali  ha  assunto  oggi  un’importanza  assai  grande. 

Le  adenopatie  bronchiali  accompagnano  spesso  le  alterazion: 
naso-faringee  e  sono  un’espressione  dello  stato  adenoideo  generale 
sono  rare  nella  sifìlide  e  nei  tumori;  si  producono  sempre  nelle  infezion: 
broncopolmonari  acute,  ma  sovratutto  sono  un  segno  precoce  della  tu¬ 
bercolosi  polmonare. 

Conseguenze  delle  adenopatie  bronchiali  di  forte  grado  sono  la  tosse 
di  tipo  convulsivo  per  l’irritazione  di  rami  del  vago,  ostacoli  circolato^ 
e  tumefazione  delle  vene  del  collo  e  del  torace,  talvolta,  per  queste  stesse 
ragioni,  facilità  alle  emottisi. 
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II.  —  Alterazioni  del  parenchima  polmonare. 

Qualsiasi  alterazione  del  parenchima  polmonare  conduce  ad  una 
Liminuzione  della  superfìcie  respiratoria:  talvolta,  insieme  a  questa, 
ri  è  restringimento  del  letto  circolatorio.  In  ogni  caso  la  funzione  dei 
)olmoni  è  abbassata. 

Quando  poi  estese  porzioni  del  parenchima  polmonare  sono  alte- 
‘ate,  compare  sempre  la  dispnea  e  ad  essa  può  seguire  Tasfìssia,  quando 

4 

a<  respirazione  sia  resa  assolutamente  insufficiente. 

Tra  i  meccanismi  di  compensazione,  che  valgono  a  mantenere  gli 
scambi  gasosi  al  livello  normale,  malgrado  le  lesioni  di  estese  parti  dei 
polmoni,  va  ricordato  quello,  che  si  comprende  con  il  nome  di  enfisema 
ncario,  e  che  consiste  in  una  espansione  degli  alveoli  delle  regioni 
polmonari  rimaste  sane:  così  in  queste  aumenta  la  superfìcie  respi¬ 
ratoria. 

Nell’enfìsema  vicario,  che  va  nettamente  distinto  dall’enfisema 
essenziale,  di  cui  ora  ci  occuperemo,  non  si  producono  vere  alterazioni 
Ielle  pareti  degli  alveoli,  nè  l’elasticità  delle  reti  perialveolari  diminuisce 
o  scompare.  Cosicché,  terminate  le  cause,  che  rendevano  impervie 
all’aria  alcune  parti  del,  polmone,  quelle  che  avevano  acquistato  un  en¬ 
fisema  vicario  possono  ritornare  intieramente  nelle  condizioni  normali. 

Qualsiasi  grave  lesione  strutturale  dei  polmoni  ha  conseguenze 
evidenti  per  la  meccanica  polmonare,  e  cioè  per  i  movimenti  del  torace 
e  per  la  capacità  respiratoria. 

Nella  maggioranza  dei  casi,  in  cui  una  buona  parte  dei  polmoni 
è  impervia  all’aria,  si  ha  un  allungamento  delle  espirazione,  per  la  solita 
ragione  della  diminuita  elasticità  anche  del  tessuto  polmonare,  rimasto 
normale.  I  movimenti  delle  varie  parti  del  torace  e  anche  i  movimenti 
dell’addome  appaiono  diversamente  modificati,  a  seconda  delle  sedi 
e  dell’es tensione  delle  parti  polmonari  impervie  e  dell’enfisema  vicario. 
Nei  processi  infiltrativi  estesi  del  parenchima  polmonare  si  può  consta¬ 
tare  (si  usano  a  tal  uopo  metodi  radioscopici)  una  anomala  sollevazione 
del  diaframma;  nei  casi  di  diminuita  estensibilità  dei  polmoni  si  ha, 
oltre  a  ciò,  una  minore  ampiezza  delle  escursioni  respiratorie  addomi¬ 
nali.  Talvolta  si  può  constatare  una  immobilità  unilaterale  del  dia¬ 
framma  (fenomeno  di  William). 

Le  ricerche  spirometriche  (che  sono  state  fatte  specialmente  in 
casi  di  tubercolosi)  mettono  in  evidenza  una  diminuzione  della  capa¬ 
cità  vitale,  che  può  andare  dall’8  all’ 85  %  (Wintrich),  mentre  laria 
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respiratoria  non  sembra  alterata  o  può  essere  anche  in  anniento. 
Così  trovò  Pick  in  molti  casi  di  polmoniti  e  anche  di  raggrinzamento 
polmonare,  e  questi  resultati  furono  confermati  sperimentalmente 
negli  animali  (Lòwy,  Gréhant,  Quinquaud).  Questi  fenomeni  si  possono 
solo  spiegare,  attribuendo  una  maggiore  ventilazione  delle  parti  pervie 

all’aria,  mercè  l’enfisema  vicario. 

/ 

Le  alterazioni  strutturali  dei  polmoni,  e  le  loro  conseguenze, 
si  possono  studiare  con  mezzi  sperimentali  e  con  i  soliti  metodi  fìsio- 
patologici,  che  si  usano  per  le  investigazioni  della  funzione  respirato¬ 
ria,  ma  per  il  medico  bastano  talvolta  mezzi  più  semplici,  che  gli  sono 
forniti  dalla  ispezione ,  dalla  percussione  e  dalla  ascoltazione  del  torace. 

Con  l’ispezione  e  con  la  palpazione  si  può  rilevare,  se  le  due  metà 
del  torace  si  muovano  o  no  simmetricamente;  se  le  escursioni  respira¬ 
torie  siano  anomale  per  riguardo  ai  movimenti  delle  varie  regioni  del 
torace,  se  si  producano  fremiti  o  tremolìi  anormali.  La  percussione  ci 
dà  una  idea  precisa  deh  /ampiezza  dei  polmoni,  se  essi  sorpassino  cioè 
i  limiti  fisiologici  (enfisema)  o  siano  ristretti  e  rimpiccioliti  in  toto  o 
in  qualche  loro  parte:  di  più  la  percussione  ci  rivela  lo  stato  di  permea¬ 
bilità  all’aria  del  i^arenehima  polmonare.  Se  esso,  è  aerato  in  modo  nor¬ 
male  si  ha,  sotto  i  lievi  colpi  del  dito  o  del  martello,  un  suono  chiaro 
e  netto;  nei  luoghi  ove  il  polmone  è  divenuto  compatto  si  produce 
un  suono  cupo  od  ottuso;  ove  il  polmone  è  dilatato  si  ha  un  suono  tim¬ 
panico;  ove  esistono  grandi  cavità  (caverne)  il  torace  dà  un  suono 
metallico  o  di  pentola  fessa. 

Con  l’ascoltazione  si  rileva  in  tutto  l’àmbito  dei  polmoni  normali 
un  lieve  rumore  inspiratorio,  che  si  chiama  mormorio  vescicolare ,  e  che  è 
prodotto  dalla  dilatazione  degli  alveoli  e  dall’attrito  dell’aria  nelle  pa¬ 
reti  dei  bronchioli.  dell’espirazione  si  sente  un  dolce  rumore  di  soffio. 
Ove  il  polmone  è  divenuto  impervio  all’aria^  cessaDo  questi  rumori 
fisiologici  e  si  ascoltano  rumori  anormali,  crepitii,  piccoli  sibili,  e  sa- 
vratutto  il  cosidetto  soffio  bronchiale ,  che  è  un  rumore  aspro  e  acuto, 
originantesi  nel  passaggio  dell’aria  attraverso  la  trachea  e  i  grossi 
bronchi  e  trasmesso  anche  alle  parti  più  lontane  del  polmone,  quando  il 
parenchima  dell’organo  sia  divenuto  compatto. 

1.  Atelettasia  dei  polmoni.  —  Con  ciò  si  indica  la  mancanza  dell’aria 
nelle  cavità  alveolari  o  in  altre  parole  la  scomparsa  effettiva  di  queste 
cavità  per  il  combaciare  delle  pareti  degli  infundiboli.  È  noto  che  il 
polmone  fetale,  che  non  ha  mai  respirato,  è  atelettasico  e  si  presenta 
come  un  tessuto  compatto,  macroscopicamente  assai  differente  dal  pol¬ 
mone,  che  ha  respirato. 
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Un  pezzetto  di  polmone  atelettasico,  gettato  nell’acqua,  va  a 
indo,  mentre  il  polmone  aereato  galleggia  ( docimasia  polmonare  idro- 
atica). 

L’occlusione  completa  e  definitiva  di  un  tronco  bronchiale  deter- 
nna  l’atelettasia  del  territorio  polmonare,  a  cui  i  rami  di  questo  tronco 
distribuiscono. 

Allora  l’aria  rimasta  chiusa  negli  infundiboli  polmonari  viene 
assorbita,  le  pareti  degli  alveoli  si*  pongono  a  contatto  tra  loro  (col¬ 
mo  degli  alveoli)  e  quella  porzione  di  polmone  assume  le  apparenze 
el  polmone  fetale.  Più  tardi  cominciano  fenomeni  di  infiltrazione 
ucocitaria  e  di  proliferazione  connettivale,  e  si  stabilisce  una  vera 
ilerosi  del  tessuto. 

Talvolta  tutto  quanto  un  polmone  può  divenire  atelettasico, 
uando  esso  non  possa  più  distendersi  negli  atti  inspiratori,  in  causa 
i  pneumotorace  o  di  un  versamento  intrapleurale,  che  ha  durato 
ìolto  a  lungo. 

Le  conseguenze  dell’atelettasia  polmonare  dipendono  al  solito 
all’ampiezza  delle  lesioni:  se  queste  sono  limitate,  si  stabiliscono 
abito  compensi,  mediante  l’enfisema  vicario.  La  dispnea  insorge, 
uando  una  considerevole  porzione  del  tessuto  polmonare  è  divenuta 
npervia  all’aria.  Quando  tutto  un  polmone  è  atelettasico,  le  escursioni 
espiratorie  di  una  metà  del  torace  diminuiscono  o  cessano,  mentre 
ìi  parete  toracica  si  deforma  per  la  pressione  esteriore,  esercitata 
all’ atmosfera. 

2.  Processi  infiammatori  ed  iniettivi  del  polmone.  —  Uei  processi 
nfiammatori  acuti  del  polmone  si  producono  sempre  quantità  abbon¬ 
anti  di  essudato,  che,  riempendo  gli  ale  voli  polmonari,  impediscono 
i  essi  l’arrivo  dell’aria.  Allora  l’organo  acquista  l’aspetto  di  un  tes¬ 
ato  compatto  e  in  certi  casi  si  parla  di  epatizzazione  del  polmone ,  ap¬ 
unto  perchè  esso  viene  ad  assomigliare  al  fegato. 

Le  conseguenze  di  tale  fatto,  in  riguardo  alla  meccanica  respira- 
oria,  sono  le  solite  e  perciò  non  vi  è  bisogno  di  ulteriori  spiegazioni. 

Polmonoti  acute  si  possono  produrre  per  gas  nocivi  o  per  sostanze 
>olverulente,  irritanti,  che,  in  copia,  giungano  fino  agli  alveoli  polmo¬ 
nari,  oppure  per  porzioni  di  bevande  o  di  cibi  che,  nell' insufficienza 
Lei  meccanismi  di  protezione  delle  vie  respiratorie  (vedi  pag.  457) 
fungano  fino  ai  bronchi  più  sottili  ( polmonite  ab  ingestis). 

Assai  più  frequenti  sono  le  forme  infettive.  Fra  queste  si  usano 
Llstinguere  le  broncopolmoniti ,  in  cui  è  leso  anche  l’apparato  bronchiale^ 
sse  sono  prodotte  da  stafilococchi,  da  streptococchi,  da  bacilli  di  varia 
tatura. 
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Le  broncopolmoniti  si  presentano  a  focolai  diffusi  e  in  corrispon 
denza  di  questi  la  respirazione  diviene  soffiante  e  compaiono  rantol 
crepitanti  e  sibili.  Alla  palpazione  si  riscontra  nn  aumento  delle  vibra 
zioni  vocali  tattili  ed  alla  percussione  un  certo  grado  di  ottusità.  I  ma 
lati  hanno  polipnea  o  dispnea,  tosse  ed  escreato  diverso,  secondo  la  na 
tura  dell’infezione  ed  il  suo  stadio,  febbre  con  esarcerbazioni  e  remis 
sioni.  Il  processo  infiammatorio  passa  da  regione  in  regione  del  poi 
mone,  perchè  mentre  alcuni  focolai  migliorano  altri  se  ne  formano 

La  polmonite  crurale  o  fibrinosa  è  cagionata  dal  diplococco  d 
Fraenkel  ed  è  caratterizzata  da  un  denso  essudato  fibrinoso,  che  riem 
pie  gli  alveoli.  Si  chiama  anche  polmonite  lobare ,  perchè  in  genere  si 
limita  ad  uno  o  due  lobi  del  polmone,  più  spesso  alla  base.  All’esame 
obbiettivo  si  riscontra,  in  corrispodenza  della  parte  del  polmone  lesa, 
respirazione  indebolita  ed  oscura,  soffio  bronchiale,  vibrazioni  vocali 
leggermente  aumentate.  Più  tardi  compaiono  rantoli.  Il  malato  ha 
spesso  dolore  puntorio,  tosse,  escreato  caratteristico  prima  emorragicc 
(rugginoso)  e  poi  purulento,  andamento  caratteristico  della  febbre 
che  cade  per  crisi. 

Anatomicamente  si  trova  nel  primo  periodo  1  ’epatizzazione  rosso 
e  nel  periodo  finale  l’ epatizzazione  grigia. 

L’essudato  riempie  gli  alveoli  con  reticoli  di  fibrina,  in  cui  sonc 
impigliati  molti  corpuscoli  rossi  e  bianchi  e  diplococchi.  Quando  comin¬ 
cia  la  guarigione  si  disciolgono  fibrine  e  corpuscoli  per  un  processe 
proteolitico  e  così  l’essudato  è  in  parte  riassorbito  ed  in  gran  parte 
espulso. 

Al  tutto  somigliante  è  la  polmonite  pestosa ,  la  cpiale  però  è  sempre 
mortale. 

Un  altro  processo  infettivo,  che  semplicemente  ricorderemo, 
è  V ascesso  polmonare  o  vomica  il  quale  si  forma  o  come  conseguenza 
di  bronchiti  o  broncopolmoniti  purulente ,  o  tubercolari,  e  per  embol: 
settici. 

Fra  i  processi  infiammatori  cronici  ricorderemo  1  ’indur amenti 
dei  polmoni  o  sclerosi  dei  polmoni ,  in  cui  vi  è  aumento  del  connettive 
interstiziale,  a  scapito  degli  alveoli  e  delle  reti  capillari  perialveolari 
Il  polmone  diviene  allora  meno  distensibile,  meno  elastico  e  meno  irri¬ 
gato  dal  sangue,  condizioni  tutte  che  rendono  assai  più  difficile  la  fun¬ 
zione  dell’organo.  Spesso  queste  forme  indurative  dipendono  dalla 
inspirazione  continuata  di  polveri  sottilissime  ( pneumoconiosi ). 

Tra  i  processi  infettivi  cronici  ricorderemo  anzitutto  la  tuberco¬ 
losi.  In  questo  processo  morboso,  così  frequente,  vi  è  da  una  parte 
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clusione  degli  alveoli  nelle  regioni,  in  cui  si  producono  noduli  tuber- 
lari  giovani,  dall’altra  distruzione  del  tessuto  polmonare  (formazione 
caverne).  In  tutti  i  casi,  estese  porzioni  di  questo  tessuto  vengono 
sì  private  dalla  loro  funzione;  pur  tuttavia  le  alterazioni  della  mecca- 
ca  respiratoria  nei  tisici  non  sono  gravi,  se  non  quando  i  processi 
infiltrazione  e  di  distruzione  si  sono  largamente  diffusi. 

Fatti  analoghi  si  presentano  nell  ’actinomicosi  dei  polmoni  e  nella 
orva,  che  però  sono  infezioni  molfio  più  rare. 

3.  Enfisema  polmonare.  —  Per  enfisema  si  intende  un  ampliamento 
Ile  cavità  aeree  dei  polmoni.  Oltre  l’enfisema  vicario ,  a  cui  abbiamo 
à  accennato,  i  patologi  distinguono  un  enfisema  alveolare  o  sostanziale , 
1  enfisema  senile  e  un  enfisema  interstiziale. 

Nell ’ enfisema  alveolare  le  cavità  alveolari  sono  ampliate,  mentre 
•no  distrutti  molti  dei  sepimenti,  che  separano  tra  loro  queste  cavità, 
e  caratteristiche  del  polmone  enfisematoso  sono  le  seguenti: 

Macroscopicamente  l’organo  appare  pallido,  di  apparenza  vesci- 
>lare:  la  sua  elasticità  è  evidentemente  diminuita,  poiché,  quando  vi 
infossa  il  dito,  resta  sulla  superfìcie  dell’organo  l’impressione  digitale. 

Microscopicamente  si  nota  uno  straordinario  ingrandimento  degli 
veoli,  la  scomparsa  di  setti  inter  alveolari,  l’atrofìa  degli  epiteli,  la 
iminuzione  o  la  scomparsa  delle  fibre  elastiche,  l’obliterazione  par¬ 
lale  delle  reti  capillari  perialveolari. 

Le  lesioni  ora  ricordate  ci  fanno  subito  prevedere  quali  siano  le 
onseguenze  dell’enfisema:  anzitutto  le  alterazioni  o  la  scomparsa  delle 
bre  elastiche,  fanno  sì,  che  venga  a  mancare  uno  dei  fattori  più  im- 
ortanti  dell’espirazione,  che  è  l’elasticità  polmonare.  Negli  enfisema¬ 
osi  infatti  l’espirazione  è  prolungata  e  talvolta  insufficiente. 

In  secondo  luogo,  per  l’atrofìa  degli  epiteli  respiratori  e  per  la  scom¬ 
parsa  di  molti  setti  interalveolari,  viene  a  diminuire  considerevolmente 
superfìcie  respiratoria  e  anche  si  può  dire,  che  è  abbassata  la  fun- 
ione  specifica,  che  le  cellule  di  questa  superfìcie  esercitano  nel  ricambio 
;assoso  (funzione  che,  come  si  è  notato,  può  esser  paragonata  ad  un 
Loppio  processo  di  secrezione  e  cioè  di  secrezione  interna  di  ossigeno 
•  di  secrezione  esterna  di  anidride  carbonica). 

In  terzo  luogo  la  parziale  obliterazione  delle  reti  capillari  fa  sì, 
àie  una  minor  quantità  di  sangue  possa  venir  in  contatto  con  la  super- 
ìcie  respiratoria.  Di  più,  per  questa  cagione,  si  rende  più  difficile  il  cir¬ 
colo  polmonare;  vi  è  aumento  di  pressione  nell’arteria  polmonare  e 
conseguentemente  ipertrofia  e  dilatazione  del  ventricolo  destro. 

Si  comprende  quindi  come  l’enfisema  sia  causa  di  insufficienza 
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della  funzione  respiratoria:  se  l’enfisema  è  di  lieve  grado  può  non  apparir 
dispnea,  o  apparir  solo  nel  lavoro  e  nella  fatica:  se  l’enfisema  è  grav 
la  dispnea  è  costante  e,  quando  insorgano  altre  alterazioni  polmonai 
o  circolatorie,  può  esser  causa  di  morte. 

Il  torace  degli  enfisematosi  assume  un’apparenza  speciale  (tc 
race  a  botte)  e  la  meccanica  respiratoria  subisce  alterazioni  notevoi 
e  caratteristiche. 

Queste  alterazioni  consistono  anzitutto  in  un  allungamento  dell 
espirazione,  e  poi  in  un  abituale  abbassamento  del  diaframma  e  in  un 
diminuzione  delle  sue  escursioni.  Secondo  alcuni  vi  è  anche  una  maggio 
rapidità  dell’ inspirazione  (Eiegel,  Aren).  Gli  atti  respiratori  non  son 
tutti  eguali,  ma  spesso  cambiano  in  profondità  e  frequenza.  Yi  è  aneli 
un'irregolarità  di  espansione  delle  varie  parti  del  torace,  e  ora  si  dils 
fatano  più  le  regioni  superiori,  ora  le  inferiori. 

Molti  dati  spirometrici  nell’enfisema  sono  stati  raccolti  da  vai 
autori.  L’aria  respiratoria  non  sembra  uscire  dai  limiti  normali  (Gepjjert 
o  se  mai  alquanto  aumentata  (Staehelin  e  Schiitze,),  e,  poiché  spess 
gli  enfisematosi  sono  anche  polipnoici,  la  ventilazione  polmonare  i: 
un  minuto  è  in  genere  aumentata  (10  litri  e  più).  La  capacità  vitale 
invece  fortemente  diminuita  (fino  al  60  %,  secondo  Wintrich,  Walden 
burg,  Freund).  L’aria  residuale  è  in  genere  aumentata,  mentre  l’ari 
di  riserva  appare  diminuita. 

L 'enfisema  sostanziale  si  presenta  da  una  parte  in  individui,  eh 
assoggettarono  i  loro  polmoni  a  movimenti  respiratori  forzati  (gin 
nasti,  lottatori,  cantanti,  soffiatori  di  vetro,  suonatori  di  istrument 
a  fiato,  ecc.).  dall’altra  in  persone  che  soffrirono  ripetutamente  d 
malattie  dell’ apparecchio  respiratorio  (bronchiti  croniche,  asm 
bronchiale,  ecc.).  In  conseguenza  di  queste  diverse  osservazioni  eli 
niche,  sono  sorte  due  ipotesi  per  spiegare  l’origine  deH’enfisema  sostan 
ziale.  Esse  sono  la  teoria  meccanica  e  la  teoria  nutritiva. 

I  fautori  della  teoria  meccanica  ammettono,  che  l’enfisema  sostan 
ziale  o,  per  meglio  dire,  la  prima  alterazione  apinezzabile  di  esso,  1: 
dilatazione  delle  cavità  alveolari,  sia  causata  dall’aumento  della  pres 
sione  endoalveolare  e  che  questa  dipenda  o  da  sforzi  inspiratori  con 
tìnui  o  da  gravi  turbamenti  dell’espirazione. 

L’enfisema  inspiratorio  si  produrrebbe  nel  catarro  dei  minim 
bronchi,  allorché  cioè  la  corrente  d’aria  inspiratoria  arriva  fino  agl 
alveoli,  ma,  in  causa  del  catarro  accumulato  nei  bronchi,  l’aria  espira 
ratoria  non  può  uscire  liberamente  dagli  alveoli  stessi.  I^e  consegw 
da  prima,  meccanicamente,  una  ectasia  degli  alveoli  e  quindi  le  alte 
jazioni  caratteristiche  deirenfìsema. 
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L’enfisema  dovrebbe  avere  origine  espiratoria,  allorché  si  fanno 
arzi  espiratori  a  glottide  chiusa  o  semichiusa.  In  questi  casi  le  sezioni 
feriori  dei  polmoni  sono  sottoposte  a  forti  pressioni,  poiché  da  esse 
irte  la  corrente  d’aria  espiratoria,  che  va  verso  la  glottide,  di  dove, 
sendo  la  glottide  chiusa  o  semichiusa,  viene  respinta  verso  il  bronco 
incipale  del  lobo  polmonare  superiore,  dove  provoca  da  prima  una  di- 
ensione  ed  in  seguito  l’enfisema  (Ziemssen). 

Le  teorie  nutritive  attribuiscono  esclusivamente  importanza  ai  tur- 
imenti  trofici  del  tessuto  polmonare.  A  questo  gruppo  d’ipotesi 
3partengono  quella  di  Isaaksohn,  che  considera  quali  cause  dell’enfì- 
ima  le  alterazioni  vasali  primarie;  quella  del  Grawitz,  che  dà  princi¬ 
pe  importanza  a  disturbi  circolatori  (enfisema  idropico)  e  quella  di 
Richard,  che  pone  un  nesso  causale  fra  l’arteriosclerosi  dell’arteria 
olmonare  e  l’enfisema.  Quest- ’ultima  teoria  non  ebbe  alcuna  con¬ 
fina  (Banti),  poiché  l’enfisema  è  raro  nell’arteriosclerosi.  Se  mai 
uest ’ultima  può  agire  quale  causa  predisponente,  come  si  verifica 
ell’enfisema  senile. 

È  certo  che  i  disturbi  trofici  dei  polmoni,  i  quali  dipendono  forse 
a  disturbi  primitivi,  che  colpiscono  i  vasi  polmonari,  possono 
ivorire  l’insorgere  dell’enfisema  per  causa  meccanica,  ma  non  è  dimo- 
brato  che  siano  sufficienti  per  dare  origine  a  questa  alterazione  pol- 
ìonare. 

Fra  le  cause  trofiche  predisponenti  si  possono  annoverare  anche 
ì  malattie  infiammatorie  acute  dei  polmoni,  le  quali  favoriscono 
i  formazione  di  enfisema  anche  in  apparati  respiratori,  che  prece- 
.entemente  resistevano  senza  nocumento  a  respirazioni  potenti. 

Le  due  teorie,  meccanica  e  trofica  associate,  spiegano  bene  Ton¬ 
file  di  qualche  forma  enfìsematica;  in  altri  casi  è  sufficiente  alla  spiega - 
ione  la  teoria  meccanica  inspiratoria  od  espiratoria.  In  un  medesimo 
)olmone  però  si  possono  trovare  associate  fra  loro  varie  forme  di  en- 
isema. 

L 'enfisema  senile  è  una  conseguenza  dell  'atrofia  senile  del  polmone 
•.  a  differenza  dell’enfisema  sostanziale,  in  esso  l’atrofìa  del  parenchima 
lolmonare  non  è  mai  preceduta  da  una  ectasia  delle  cavità  alveolari. 
Tnzi  la  dilatazione  polmonare  non  si  presenta  mai,  ma  il  processo  si 
nizia  con  la  scomparsa  dei  sepimenti  alveolari  in  modo  che  si  formano 
ì-mpie  cavità.  I  polmoni,  in  tal  modo  alterati,  presentano  un  volume  mi- 
more  del  normale. 

Questa  forma  è  associata  con  l’arteriosclerosi  dei  vasi  polmonari, 
^  certamente  vi  è  una  dipendenza  causale  fra  i  due  processi  morbosi. 
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L’ enfisema  interstiziale  (Laennec)  è  dovuto  alla  penetrazion 
d’aria  nello  stroma  connettivale  interacinoso,  interlobulare,  attraverso 
le  cavità  alveolari,  in  conseguenza  di  lacerazioni  di  sepimenti. 

L’aria,  penetrata  così  nel  connettivo  interstiziale,  arriva  anche  a 
connettivo  sottopleurale,  di  dove  più  non  si  muove.  L’aria,  che  esc 
dagli  alveoli  a  pareti  lacerate,  può  migrare  fino  all’ilo  polmonare,  pene 
trare  nel  connettivo  medianistico,  al  collo  e  dare  l’enfisema  sotto 
cutaneo. 

L’enfisema  interstiziale  si  produce  quando,  per  potenti  movimenf 
respiratori,  si  lacerano  i  sepimenti  alveolari  atrofici,  in  un  jrnlmon 
con  enfisema  alveolare. 

4.  I  disturbi  circolatori  nei  polmoni  e  loro  conseguenze.  —  Le  fun 
zioni  dei  polmoni  dipendono  dalla  velocità  e  dalla  pressione  del  sangu 
nel  piccolo  e  nel  grande  circolo,  e  perciò  anche  dallo  stato  del  cuor 
e  dei  vasi. 

Nelle  malattie  di  cuore,  durante  lo  stato  di  compenso,  la  funzion 
respiratoria  appare  normale  o  quasi,  ma  ogni  lieve  lavoro  produc 
dispnea.  Nei  periodi  di  scompenso  poi,  le  alterazioni  della  respirazion 
dominano  il  quadro  clinico  della  malattia. 

Le  ricerche  pueumografìehe  in  questi  casi  hanno  dimostrato  du 
differenti  stadi  di  alterazioni  (Hofbauer).  In  un  primo  stadio,  l’inspira 
zione  è  assai  breve,  ma  accompagnata  dalla  contrazione  dei  musco! 
ausiliari:  l’espirazione  è  difficile  e  prolungata  (Waldenburg). 

In  uno  stadio  più  tardivo  la  respirazione  si  fa  superficiale  e  com 
paiono  i  segni  dell’insufficiente  ossigenazione.  Da  ricerche  spirometrich 
è  risultato,  che  l’aria  residuale  è  normale  o  aumentata  (Rubow,  Lie 
beck),  la  capacità  vitale  assai  diminuita  e  così  pure  l’aria  di  riserv 
(Wint.rich,  Waldenburg,  Bittorf  e  Forschmann). 

Nelle  alterazioni  cardiache  acute  (dilatazione  acuta,  rottura  dell 
valvole,  aortite  acuta)  compaiono  all’improvviso  i  sintomi  dell’insui 
fìcienza  respiratoria,  dispnea  e  difficoltà  della  inspirazione  (Rendu). 

Nella  sindrome  d’Adam-Stokes  si  presentano  vari  disturbi  respi 
ratori,  i  quali  in  genere  sono  massimi  nei  periodi  di  bradicardia.  £ 
riscontrano  cioè  periodi  di  apnea,  periodi  di  tachipnea,'  ritmo  di  Cheyne 
Stokes,  irregolarità  di  frequenza  e  profondità  del  respiro  (His). 

Il  cosidetto  asma  cardiaco  si  produce  generalmente  nelle  malatti 
del  cuore  sinistro,  conseguenti  a  miocarditi,  ad  arteriosclerosi,  a  scie 
rosi  delle  coronarie,  ad  aneurismi,  ecc.  Gli  ammalati  soffrono  access 
di  tachipnea,  con  ansia  respiratoria  e  talvolta  dispnea  fortissima,  I 
cui  entrano  in  giuoco  tutti  i  muscoli  ausiliari  della  respirazione.  Vi 
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il  allungamento  d’ambedue  le  fasi  respiratorie,  mentre  le  pause  scom- 
aiono  (Weiss,  Hofbauer):  non  vi  è  aumento  ma  spesso  anzi  diminu- 
one  della  profondità  del  respiro,  mentre  i  polmoni  si  gonfiano. 

La  causa  di  questi  disturbi  consiste,  secondo  il  Krehl,  in  un  in¬ 
alzamento  della  pressione  del  sangue  nel  piccolo  circolo,  mentre  la 
elocità  circolatoria  diminuisce.  Così  di  sovente  si  giunge  alla  stasi 
olmonare  e  al ]’ edema.  ‘ 

Nell’edema  polmonare  gli  scambi  respiratori  sono  quanto  mai 
esi  diffìcili,  per  il  trasudato  che  riempie  gli  alveoli  polmonari  e  impe- 
isce  l’ingresso  dell’aria.  L’edema  è  quasi  sempre  la  causa  diretta 
Iella  morte  di  quegli  ammalati  che  presentano  gravi  disturbi  della 
ircol azione  polmonare. 

Sul  meccanismo  di  produzione  della  stasi  e  dell’edema  polmonare 
ono  stati  fatti  moltissimi  esperimenti,  fra  i  quali  ricorderemo  quelli 
li  Grossmann  e  di  Lòwit.  Questi  autori  cercarono  di  stabilire,  se,  per 
a  comparsa  della  stasi  e  dell’edema,  fosse  di  maggior  importanza  la 
liminuzione  del  deflusso  venoso  e  l’aumento  dell’affìusso  del  sangue 
ielle  arterie,  e  Lòwit  venne  alla  conclusione,  che  ambedue  questi  fattori 
debbono  agire  contemporaneamente. 

L’edema  polmonare  può  essere  prodotto  anche  da  cause  tossiche, 
le  quali  alterino  le  pareti  dei  vasi  polmonari.  Grossmann  provocò  negli 
animali  questo  fenomeno  patologico,  mediante  iniezioni  di  solfato 
di  muscarina  e  Lòwit  mediante  l’etere  acetico,  l’etere  solforico  e  l’etere 
butirrico.  È  probabile  che  anche  gli  edemi  polmonari,  che  si  manife¬ 
stano  negli  ultimi  periodi  della  vita  dei  cachettici,  siano  dovuti,  oltre 
che  alla  diminuita  forza  del  cuore,  a  lesioni  tossiche  delle  pareti  dei  vasi 
polmonari. 

Alterazioni  circolatorie  permanenti  dei  polmoni  sono  poi  le  embolie 
e  gli  infarti ,  più  raramente  le  trombosi. 

Gli  infarti ,  come  abbiamo  già  visto,  sono  la  conseguenza  di  pro¬ 
cessi  embolici.  Si  producono  nel  polmone,  in  cui  vi  è  la  disposizione  termi¬ 
nale  delie  arterie,  in  conseguenza  di  emboli,  che,  per  la  via  delle  vene, 
arrivano  al  ventricolo  destro  del  cuore  e  sono  proiettati  nei  rami  delle 
arterie  polmonari. 

Le  cause  più  frequenti  dell’infarto  polmonare  nell’uomo  sono  le 
flebiti  infettive,  le  affezioni  cardiache  del  cuore  destro  (endocarditi) 
e  le  affezioni  mitraliche,  gli  stati  postlaparatomici  in  ispecie  nelle  opera¬ 
zioni  sull’appendice  e  sugli  organi  pelvici.  I  sintomi  più  importanti 
deU’ammalato  sono  il  dolore  costale,  l’escreato  sanguinolento,  la  dispnea 
e  segni  fisici  somiglianti  a  quelli  che  produce  l’epatizzazione. 
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Nel  territorio  dell’infarto  il  trasudato  e  i  corpuscoli  rossi  occupano 
gli  alveoli  polmonari  c  li  rendono  impervi  all’aria.  Gli  esiti  ulteriori 
dell’infarto  (formazione  di  una  cicatrice,  di  una  ciste,  calcificazione) 
hanno  sempre  per  conseguenza  la  perdita  di  una  parte  del  parenchima 
polmonare  e  anche  la  deformazione  del  polmone. 

Le  conseguenze  dei  processi  embolici  multipli  del  polmone  si  pos¬ 
sono  facilmente  studiare  negli  animali,  introducendo  nelle  vene  una  certa 
quantità  di  elementi  corpuscolari  o  meglio  un  sufficiente  volume  d’aria 
(Pentimalli).  Se  contemporaneamente  si  registrano  i  movimenti  del  to¬ 
race,  si  ottengono  pneumogrammi,  i  quali  ci  rappresentano  le  varie  fasi 
dell’asfissia,  senza  occlusione  delle  vie  areee,  cioè  senza  impedimenti 
alla  distensione  dei  polmoni:  in  tali  casi  infatti  l’asfissia  è  prodotta  sola 
dall’abolizione  della  circolazione  in  estesi  territori  polmonari,  mentre 
l’aria  può  liberamente  entrare  ed  uscire  dai  polmoni. 

Appena  si  producono  grimpedimenti  al  circolo  polmonare,  co¬ 
mincia  la  dipsnea,  notevole  per  frequenza  e  per  intensità;  poi,  con  l’au¬ 
mentare  della  venosità  del  sangue,  l’eccitabilità  del  centro  respirato- 
rio  si  abbassa  e  il  ritmo  si  fa  più  lento,  ma  però  gli  atti  respiratori 
sono  sempre  profondi  e  forzati.  Più  tardi  si  hanno  forti  inspirazioni, 
separate  da  lunghi  intervalli,  talvolta  un  tetano  inspiratorio  e  infine 
i  movimenti  respiratori  cessano  di  colpo  e  l’animale  muore. 

III.  —  Alterazioni  della  cavità  pleurale 

E  DELLA  PARETE  TORACICA. 

Si  comprende  facilmente,  come  qualsiasi  alterazione  del  torace 
produca  disturbi  della  meccanica  respiratoria.  Fra  queste  alterazioni 
considereremo  le  seguenti:  la  diminuzione  della  spazio  intratoracico, 
il  pneumotorace,  le  lesioni  delia  parete  toracica,  le  malattie  def  me¬ 
stino  e  dell’addome. 

1.  Diminuzione  dello  spazio  intratoracico.  —  La  cavità  toracica, 
può  essere  diminuita  per  tumori  del  mediastino  o  sottosternali  (struma), 
per  aneurismi  dell’aorta,  per  essudati  del  pericardio,  per  meteorismo 
cospicuo,  per  ascite,  per  tumori  addominali  che  spingano  sensibilmente 
in  alto  il  diaframma,  per  deviamenti  della  colonna  vertebrale,  ecc. 

Gli  effetti  di  questi  ostacoli  intratoracici  sono  diversi,  a  seconda 
della  natura  e  dell'entità  della  lesione,  ma  in  ogni  caso  una  delle  conse¬ 
guenze  immediate  è  una  diminuita  capacità  del  tessuto  polmonare 
di  espandersi,  durante  i  movimenti  inspiratori. 
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Di  più,  per  questi  ostacoli,  si  può  avere  compressione  dei  rami  delle 
■terie  polmonari  e  perciò  gravi  disturbi  circolatori,  ovvero  compressione 
fi  tronchi  del  vago  o  del  frenico  e  quindi  alterazioni  di  origine  nervosa 
.  varia  natura. 

Lievi  diminuzioni  dello  spazio  intratoracico,  non  danno,  in  genere, 
3ssun  disturbo;  se  mai  possono  recare  qualche  noia  nell’inspirazione 
irzata,  ma  non  nelle  inspirazioni  normali,  poiché  in  queste,  come  è 
oto,  non  avviene  mai  una  dilatazione  massima  del  torace.  Spesso  le 
terazioni  respiratorie  dipendono  dal  dolore,  che  i  movimenti  dal  to- 
ice  producono. 

Talora  il  compenso  respiratorio  si  manifesta .  con  respirazioni  for¬ 
ate;  sovente  invece,  quando  la  diminuzione  dello  spazio  intratoracico 
produce  lentamente,  gradualmente  (essudato),  non  si  manifesta 
Icun  compenso  dispnoico,  mentre  la  sezione  di  polmone  compressa 
resenta  il  quadro  del  polmone  atelettasico. 

Dallo  studio  pneumogralìco  della  meccanica  respiratoria  appare  in 
enere  una  diminuzione  della  profondità  del  respiro  dalla  parte  amma¬ 
nta,  e  una  maggiore  o  minore  difficoltà  dell’espirazione  (Walden- 
urg),  mentre  dalla  parte  sana,  a  scopo  compensatorio,  il  respiro  è  più 
irte  e  prodondo. 

La  capacità  vitale,  l’aria  di  riserva  e  l’aria  complementare  son 
impre  diminuite,  l’aria  residuale  è  pure  diminuita  quando  l’ingombro 
oracico  è  molto  forte,  e  non  inferiore  alla  norma  negl’ingombri  poco 
ccentuati. 

Negli  animali  da  esperimento  sono  stati  studiati,  sulla  meccanica 
ésipratoria,  gli  effetti  della  presenza  di  liquidi  entro  la  cavità  pleurale 
Unna  e  Weil,  Grèhant  e  Quinquaud,  Harley,  ecc.),  e  ciò,  sia  iniettando 
fio  di  oliva  o  soluzione  fisiologica  nella  cavità  pleurale,  sia  introducendo 
a  essa  un  pallone  di  gomma,  che  poi  veniva  gonfiato  con  acqua  (Har- 
By).  In  questi  casi  si  osservò  sempre  la  dispnea  compensatoria,  un  an¬ 
nerito  delle  escursioni  respiratorie  della  parte  sana  e  una  diminuzione 
onsiderevole  della  parte  offesa:  tolto  poi  il  liquido  dalla  cavità  pleu- 
ale,  la  funzione  respiratoria  tornava  nelle  condizioni  di  prima. 

2.  Pleuriti.  —  Gli  effetti  più  gravi  e  più  palesi  delle  diminuzioni 
li  spazio  intratoracico,  si  hanno  nelle  pleuriti  essudative  e  negli  idropi 
idrotorace )  da  qualsiasi  causa  prodotti.  Qui  ci  occuperemo  solo  delle 
mine. 

Nelle  pleuriti  si  possono  avere  grandi  raccolte  di  liquido  in  una 
;ola  pleura  o  in  ambedue.  In  generale  il  liquido  si  raccoglie  nel  fondo 
ielle  pleure  e  il  polmone,  ristretto,  è  respinto  in  alto.  Si  distinguono  eli- 
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ideamente  ed  eziologicamente  varie  specie  di  pleuriti;  pleuriti  secche 
con  scarso  essudato,  pleuriti  sierose.,  sierofibrinose ,  emorragiche ,  puru¬ 
lente.  Le  prime  sono  sovente  di  oscura  eziologia  e  allora  sono  abitual¬ 
mente  chiamate  reumatiche ,  le  ultime  sono  prodotte  da  cocchi  piogeni. 
Ma  il  più  gran  numero  di  pleuriti,  di  qualsiasi  specie,  sono  di  natura 
tubercolare. 

Il  sintomo  principale  delle  pleuriti  secche,  oltre  il  dolore  costale 
è  la  presenza  del  cosidetto  sfregamento  pleurico,  che  con  facilità  si  ri¬ 
leva  all’ascoltazione  e  talvolta  anche  alla  palpazione.  Nelle  forme  essu¬ 
dative  unilaterali  si  riscontra,  all’ispezione,  asimmetria  toracica  e  ine¬ 
guaglianza  delle  escursioni  respiratorie;  alla  percussione,  ottusità  nella 
parte  inferiore  del  torace;  alla  palpazione,  abolizione  delle  vibrazioni 
vocali  e  spostamento  del  cuore;  all’ascoltazione,  diminuzione  o  soppres¬ 
sione  del  mormorio  vescicolare  e  soffio  pleurico;  alla  radioscopia,  opacità 
della  zona  occupata  dal  liquido  e  abbassamento  e  immobilizzazione 
del  diaframma. 

Gli  esiti  delle  pleuriti  sono  assai  diversi  secondo  la  loro  natura. 
Gli  essudati  sierosi  si  possono  riassorbire  intieramente,  ma  una  conse¬ 
guenza  frequente  dei  processi  infiammatori  è  la  formazione  di  aderenze 
tra  il  foglietto  viscerale  e  il  foglietto  parietale  di  questa  sierosa,  di- 
modocchè  il  polmone  può  venir  fissato  in  punti  più  o  meno  estesi 
della  sua  superfìcie.  Queste  fissazioni,  sebbene  non  alterino  profonda¬ 
mente  la  meccanica  polmonare,  costituiscono  tuttavia  un  impedimento, 
che  si  fa  sempre  più  sentire,  quando  compare  la  necessità  di  ampie  e 
libere  inspirazioni. 

Quando  il  versamento  sieroso  sia  rimasto  per  molto  tempo  immu¬ 
tato,  il  polmone  diviene  interamente  atelettasico  e  si  raggrinza  per  scle¬ 
rosi,  e  quando  poi  il  liquido  intrapleurale  sparisca,  il  polmone  non  può 
più  tornare  a  distendersi  e  la  cassa  toracica  si  deforma. 

Le  pleuriti  con  essudato  purulento  sono  molto  più  lunghe  e  più 
gravi  e  in  genere  non  guariscono,  se  non  dopo  adatti  interventi  chirur¬ 
gici  (resezione  delle  costole). 

3.  Pneumotorace.  —  La  comunicazione  delle  cavità  pleuriche 
con  l’aria  atmosferica  produce  uno  stato  morboso  grave,  detto  pneumo - 
torace.  Questa  comunicazione  si  può  stabilire  in  seguito  ad  apertura  della 
cavità  pleurica  per  lesioni  (ferite)  della  parete  toracica,  ovvero  per  perfo¬ 
razione,  in  seguito  ad  atti  respiratori  violenti,  del  polmone  già  ammalato 
(caverne  tubercolari,  processi  ulcerativi  dei  polmoni,  enfisema,  ecc.). 

Dallo  studio  della  meccanica  dell’atto  respiratorio  normale  resulta 
che,  a  torace  in  stato  di  riposo,  la  pressione  nell’interno  degli  alveoli 
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i  eguale  a  quella  dell’aria  atmosferica,  mentre  esternamente  ad  essi 
a  pressione  è  inferiore.  Mercè  questa  differenza  di  pressione  le  pareti 
legli  alveoli  si  mantengono  in  uno  stato  di  media  distensione. 

È  noto  inoltre,  che  la  differenza  fra  la  pressione  (negativa)  nell’in- 
/erno  del  torace  e  la  pressione  atmosferica  è  la  causa  dell’ingresso 
lell’aria  nei  polmoni,  durante  l’atto  inspirato  rio. 

Qualora  si  stabilisca  una  comunicazione  fra  la  cavità  pleurica  e 
’aria  atmosferica,  per  esempio  per  lesione  del  torace,  allora  l’aria 
mtra  in  questa  cavità  in  modo,  che  le  pressioni  interna  ed  esterna  degli 


àg.  59.  —  Tracciato  respiratorio  nel  pneumotorace:  a  sinistra  il  pneumotorace 
è  chiuso,  a  destra  è  aperto  (da  La  Franca  e  Campese). 

alveoli  divengono  uguali  e  si  produce  quindi  una  retrazione  delle  pareti 
Li  essi. 

Se  vengono  lese  tutte  e  due  le  pleure,  i  polmoni  cadono  totalmente 
Q  collasso  e  divengono  atelettasici. 

Qualora  esista  una  perforazione  della  pleura,  con  libero  accesso 
Lell’aria  nello  spazio  pleurico,  gli  atti  respiratori  hanno  per  effetto  di 
ar  entrare  e  uscire  l’aria  nella  suddetta  cavità,  mentre  l’aria  nei  poi* 
aoni  non  si  rinnova.  Se  però  il  punto  di  comunicazione  fra  l’esterno 
la  cavità  pleurica  è  chiuso  o  tappato  (pneumotorace  chiuso  per  un  eoa- 
;ulo  di  fibrina,  per  una  piega  del  tessuto,  ecc.),  allora  la  respirazione 
•rosegue  in  modo  quasi  normale,'  poiché  è  possibile  la  distensione  dei 
>olmoni  e  il  loro  seguire  i  movimenti  toracici.  A  poco  a  poco  poi  la  quan- 
ità  dell’aria,  entrata  nella  cavità  pleurale,  si  riassorbe  e  tutto  può  tor- 
Lare  nelle  condizioni  normali.  Invece,  se  il  pneumotorace  diviene  per¬ 
manente,  il  polmone  atelettasico  subisce  la  sclerosi  e  diviene  incapace 
Li  mai  più  distendersi. 
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I  patologi  danno  tre  diverse  denominazioni  al  pneumotorace: 

a)  pneumotorace  semplice ,  quando  vi  è  una  libera  comunicazion 
tra  la  cavità  pleurica  e  l’aria  atmosferica,  sia  attraverso  la  parete  to 
racica,  sia  attraverso  i  bronchi  e  il  parenchima  polmonare; 

b)  pneumotorace  parziale  o  saccato ,  quando  la  cavità  pleurica 
divisa  in  più  camere  per  aderenze  tra  il  polmone  e  la  parete  toracica 
e  soltanto  in  una  di  queste  camere  entra  l’aria; 

c)  pneumotorace  a  valvola ,  quando  nell’apertura,  che  fa  comuni 
care  la  cavità  pleurica  con  l’aria  atmosferica  vi  siano  lembi  di  tessuto 
che  agiscano  come  una  valvola,  che  permettano  cioè  l’entrata  deH’ari: 
nell’inspirazione  e  impediscano  l’uscita  di  essa  nell’espirazione. 

Le  conseguenze  lìsiopatologiche  del  pneumotorace  sono  state  bei 
studiate  negli  animali. 

Sin  dal  1880  le  ricerche  di  Weill  e  poi  di  Roger  e  Golbert  hann 
messo  in  evidenza  le  variazioni,  che  si  osservano  nel  tracciato  respira 
torio,  per  l’introdnzione  d’aria  in  una  delle  cavità  pleuriche. 

Quando  il  pneumotorace  è  chiuso ,  la  respirazione  non  soffre  gra^ 
modificazioni,  poiché  è  possibile  ancora  la  parziale  distensione  dei  poi 
moni  ed  il  loro  seguire  i  movimenti  toracici. 

Gli  esperimenti  di  Arow  hanno  dimostrato  che,  quando  si  produo 
un  pneumotorace  chiuso  di  grado  leggero,  i  movimenti  respiratoi 
diventano  più  frequenti  e  più  superficiali;  le  escursioni  del  polmon 
sano  diventano  più  piccole,  mentre  la  pressione  intrapleurak 
tanto  inspiratoria  che  espiratoria,  aumenta:  dal  Iato  del  pneumo 
torace  la  pressione  intrapleurale  diminuisce  e  la  profondit: 
della  respirazione  aumenta. 

Quando  poi  il  pneumotorace  diviene  aperto  (cioè  quando  la  caviti 
pleurica  comunica  liberamente  con  l’atmosfera),  allora  si  produce  su 
bito  una  profonda  dispnea,  e  una  ineguaglianza  delle  escursioni  respi 
ratorip  dei  due  lati  del  torace.  Tale  fenomeno  dipende  probabilment 
da  un  riflesso  e  questo  riflesso  fu  di  recente  studiato  da  La  Franca  ' 
Campese,  i  quali  conclusero,  che  esso  si  origina  per  una  abnorme  sensa 
zione  muscolare  dipendente  dalla  mancanza  della  resistenza  elastica  che 
nelle  condizioni  normali,  è  opposta,  per  il  lento  svuotarsi  del  polmone 
al  movimento  espiratorio  del  torace:  quando  la  cavità  pleurica  comunic; 
liberamente  con  l’aria,  non  vi  è  più  alcuna  resistenza  ai  moviment 
di  espirazione.  Questi  stessi  sperimentatori  trovarono  inoltre  che,  ne 
pneumotorace  a  valvola,  sperimentale,  il  ritmo  respiratorio  è  presso  : 
poco  come  nel  pneumotorace  chiuso,  e  la  profondità  delle  inspirazion 
tende  a  diminuire  col  continuo  accrescersi  della  pressione  endopleurale 
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4.  Alterazioni  della  parete  toracica.  —  Nella  parete  toracica  (ossa 
muscoli)  si  producono  talvolta  alterazioni  che  ne  impediscono  i  liberi 
Qovimenti:  ciò  è  causa  di  modificazioni  della  funzione  respiratoria. 

Processi  infiammatori  delle  articolazioni  costovertebrali  possono 
imitare  l’ampiezza  dei  movimenti  delle  costole:  lesioni  di  differente 
Latura  possono  diminuire  l’elasticità  delle  cartilagini  o  la  resistenza 
[egli  archi  costali  (osteomalacia).  Si  producono  così  deformazioni 
jravi  della  cassa  toracica,  per  le  quali  la  respirazione  si  fa  più  diffìcile 
i  anomala.  Lo  stesso  effetto  possono  avere  la  carie  delle  costole  e  le 
■ esezioni  costali ,  eseguite  a  scopo  chirurgico. 

L’energia  dell’atto  inspiratorio  può  diminuire  per  atrofìa  di  alcuni 
nuscoli  toracici  e  del  diaframma,  come  avviene  talvolta  nell’atrofìa 
nuscolare  progressiva  giovanile  e  anche  nella  trichinosi,  quando  le 
ridirne  immigrano  nei  muscoli  e  particolarmente  nel  diaframma  e 
ìegli  intercostali,  i  quali,  anche  essi,  hanno  una  funzione  principalissima 
lei  movimenti  respiratori. 

Alterazioni  muscolari  anche  più  gravi  si  hanno  nella  così  detta 
niosite  ossificante ,  che  è  un  processo  d’infiammazione  interstiziale, 
:on  calcificazione,  per  cui  i  muscoli  finiscono  col  xierdere  ogni  contrat¬ 
tilità  e  diventano  rigidi,  lapidei. 

La  completa  abolizione  delle  funzioni  di  tutti  i  muscoli  respiratori 
ì  causa  immediata  di  morte,  come  pure  è  causa  di  morte  la  paralisi 
lei  diaframma. 

Se  alcuni  muscoli  inspiratori  sono  incapaci  di  funzionare  o  funzio- 
ìano  debolmente,  altri,  £>er  mezzo  di  contrazioni  più  energiche,  li  so- 
tituiscono  almeno  in  parte;  se  l’indebolimento  è  generale,  allora  anche 
o  scambio  gassoso  viene  a  soffrire  per  deficienza  di  aria  insxiirata. 

Aggiungiamo  x>cr  ultimo  qualche  cosa  sulle  malattie  dell’addome  in 
Xuaato  che  anche  esse  cagionano  disturbi  respiratori  in  due  modi;  o 
perchè  si  altera  la  funzionalità  di  muscoli  respiratori  importantissimi 
^diaframma,  muscoli  delle  pareti  addominali)  o  perchè  aumenta  la 
pressione  intraddominale,  a  scapito  della  cavità  toracica. 

Nelle  malattie  dolorose  dell’addome  (peritoniti,  enteriti,  occlusioni 
ntestinali,  coliche  epatiche,  ecc.)  il  respiro  si  fa  affrettato,  superficiale 
}  diviene  costale,  appunto  x)erchè  l’ammalato  automaticamente  cerca 
fi  limitar  quanto  più  è  possibile  i  movimenti  delle  pareti  addominali. 

L’ingombro  della  cavità  addominale  (per  meteorismo,  per  ascite 
3  anche  per  la  gravidanza  inoltrata)  determina  un  innalzamento  del 
diaframma  e  una  minore  attività  di  questo.  Anche  in  questi  casi  si  ha 
ìffrettamento  e  superficialità  del  resx>iro,  che  sempre  xiiù  acquista  un 
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tipo  toracico.  L’espirazione  si  rende  più  diffìcile,  l’aria  residuale  appare 
aumentata  e  la  capacità  vitale  considerevolmente  diminuita  (Wintrich, 
Waidenburg,  Bittorf  e  Kirsclibach). 

Se  l’ingombro  addominale  è  limitato  ad  nn  lato  del  corpo  (tumori 
della  milza,  tumori  del  fegato,  ascessi  subfrenici),  può  aversi  l’immobi¬ 
lità  di  una  parte  del  diaframma  e  quindi  una  diseguaglianza  respiratoria 
tra  le  due  parti  del  corjio. 

Infine  le  malattie  dell’addome  possono  produrre  alterazioni 
della  meccanica  respiratoria,  semplicemente  per  via  riflessa,  per  ecci¬ 
tazione  del  vago  o  del  simpatico.  Secondo  Hofbauer  si  hanno,  in  questi 
casi,  accessi  di  tachipnea,  di  dispnea  espiratoria,  accompagnati  talvolta 
da  considerevole  gonfiamento  dei  polmoni. 
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CAPITOLO  I V. 

Alterazioni  dei  processi  chimici  della  respirazione. 


I.  —  Ricordi  fisiologici. 


Per  chimica  della  respirazione  intendiamo  lo  studio  di  tutti  i  processi 
Minici,  che  si  svolgono  nell’organismo,  in  dipendenza  degli  scambi 
assosi  attraverso  la  superfìcie  polmonare. 

Il  risultato  finale  di  questi  processi  ci  si  palesa  nelle  differenze 
i  costituzione  tra  l’aria  inspirata  e  l’aria  espirata,  ma  essi  si  possono 
lealmente  dividere  in  tre  gruppi;  quelli  dell’assorbimento  di  gas  da 
•arte  del  sangue  attraverso  l’epitelio  polmonare  —  quelli  degli  scambi 
r a  il  sangue  e  i  tessuti  —  quelli  dell’esalazione  dei  gas  dal  sangue 
rerso  l’aria  atmosferica. 

In  pratica  le  ricerche  di  chimica  della  respirazione  si  fanno  in  due 
Lirezioni  e  cioè: 

V 

1. °  Determinazioni  delle  quantità  di  gas,  che  si  trovano  nell’u- 
dtà  di  volume  del  sangue: 

2. °  determinazioni  della  costituzione  dell’aria  espirata  e  del- 
’aria  alveolare. 

Le  determinazioni  di  gas  del  sangue  si  fanno,  estraendo  questi  gas 
‘on  diversi  metodi  ed  apparecchi,  che  qui  non  possiamo  descrivere. 
3a  queste  determinazioni  è  risultato,  in  media,  che  il  sangue  umano 
contiene: 


sangue  arterioso 
sangue  venoso 
sangue  afittico 


Oo 

C02 

No 

21,6  %vol.  % 

40,3  voi.  % 

1,5 

voi.  % 

14,45  »  » 

48,5  »  » 

1,5 

»  » 

0.96  »  » 

49,53  »  » 

— 

»  » 

L’ossigeno  si  trova  nel  sangue  in  labile  combinazione  con  1  emo¬ 
globina  degli  eritrociti  e  solo  una  piccola  porzione  di  esso  (0,1-0, 2  voi.  %) 
3  semplicemente  disciolto  nel  plasma. 

L’anidride  carbonica  è  pure  in  massima  parte  combinata  con  gli 
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elementi  del  sangue  (con  i  carbonati  alcalini  e  con  le  globuline  e  fors< 
anche  con  l’emoglobina  stessa)  e  in  piccola  parte  semplicemente  disciolta 

L'azoto  si  trova  nel  sangue  in  quantità  poco  diversa  da  quella 
che  può  essere  disciolta  in  soluzioni  acquose,  in  contatto  Con  Tari; 
atmosferica. 

È  da  tener  presente  che  le  quantità  dei  gas,  contenuti  nel  sangue 
dipendono  sempre  dalla  jnessione  parziale,  sotto  cui  si  trovano  i  ga 
stessi  nell’ambiente  in  contatto  col  sangue.  Ciò  vale  non  solo  per  L 
quantità  disciolte  (legge  di  Henry),  ma  anche  per  le  quantità  combi 
nate ,  e  su  ciò  appunto  si  basano  i  metodi  per  l’analisi  del  contenuti 
gassoso  del  sangue,  poiché,  sottoponendo  una  certa  quantità  di  sangui 
al  vuoto  Torricelliano  si  estrae  praticamente  tutto  il  contenuto  di  ga 
del  sangue. 

Le  ricerche  sui  gas  del  sangue  in  diverse  condizioni  fìsiologich» 
sono  numerosissime  ed  esatte;  non  altrettanto  si  può  dire  per  quell» 
eseguite  nel  campo  della  patologia,  eppure  lo  studio  di  tali  argoment 
ci  potrebbe  fornire  dati  utilissimi  ed  interessanti. 

Le  determinazioni  della  costituzione  dell’aria  espirata  si  fanm 
pure  in  modi  diversi,  servendoci  pur  sempre  di  metodi  eudiometrici 
basati  sulLassorbimento  dei  due  gas  principali  —  ossigeno  e  anidridi 
carbonica  —  da  parte  di  adatte  sostanze  (fosforo,  acido  pirogallici 
per  l’ossigeno  —  potassa  caustica  per  l’anidride  carbonica).  In  alcun 
casi  si  praticano  le  analisi  direttamente  sull’aria  espirata,  raccogliendi 
questa,  appena  esce  dai  polmoni:  in  altri  casi  si  fanno  respirare  gli  ani 
mali  in  ambienti  chiusi,  in  cui  si  fa  passare  lentamente  una  piccola  cor 
rente  d’aria  e  si  analizza  l’aria,  che  è  passata  attraverso  questi  ambient 
in  un  determinato  periodo  di  tempo. 

In  ogni  modo  per  riguardo  all’aria  espirata  ci  interessa  conoscere 
a)  la  quantità  di  ossigeno  e  di  anidride  carbonica  che  essa  contiene 
in  confronto  con  Varia  atmosferica. 

L’aria  atmosferica  purissima  contiene: 


in  peso  in  volume  (a  0°,760) 


20,922 

79,078 


23,015 

67,985 


ossigeno 
azoto  . 


Se  non  è  perfettamente  pura,  contiene  ancora  il  0,029-0,004  °/ 
di  C02.  JH 

L’aria  espirata  contiene  in  media  5  voi.  %  in  meno  di  ossigem 
e  da  3  a  5  voi.  %  in  più  di  C02.  Secondo  alcuni  autori,  contiene  anch< 

un  leggero  eccesso  di  azoto; 
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b)  le  quantità  {in  grammi)  di  ossigeno  assorbito  e  di  anidride 
rbonica  eliminate  nell’unità  di  tempo,  riportate  a  un  kgr.  di  peso  del- 
nimale.  Queste  quantità  ci  esprimono  (come  abbiamo  visto  nella  pato- 
pa  del  ricambio)  l’intensità  dei  processi  ossidativi  e  il  consumo  del- 
nergia  nell’organismo. 

In  questo  punto  adunque  i  problemi  della  chimica  della  respira¬ 
rne  collimano  con  quelli  del  ricambio:  dovremmo  perciò  qui  ripetere 
se  già  dette  nella  parte  prima  di  questo  volume. 

Le  quantità  di  02  assorbito  e  di  C02  eliminata  variano  in  condi- 
3ni  fisiologiche  a  seconda: 

dell’età,  del  sesso,  del  peso  dell’in dividuo: 
dello  stato  di  digiuno  o  di  nutrizione  e  della  qualità  del  cibo; 
dello  stato  di  sonno  o  di  veglia,  di  riposo  o  di  lavoro; 
delle  funzioni  sessuali; 

delle  influenze  esterne  (luce,  temperatura,  umidità,  pressione,  ecc); 

c)  il  quoziente  respiratorio,  cioè  il  rapporto  tra  il  volume  del- 
midride  carbonica  emessa  e  il  volume  dell’ossigeno  assorbito.  Questa 
nantità  si  usa  esprimere  così: 

cmc.  CO, 

QR  =  - 

cmc.  O, 

Il  quoziente  di  combustione  delle  sostanze,  che  prendono  parte 
el  nostro  ricambio,  è  (secondo  Zuntz): 


per  gli  idrati  di  carbonio  .  =  1,00 

per  i  grassi .  =  0,707 

per  le  proteine. . . .  =  0,809 


ia  il  quoziente  respiratorio  non  può  mai  esattamente  corrispondere 
Ile  cifre  del  quoziente  di  combustione,  perchè  mai  una  sola  qualità 
i  sostanze  si  ossidano  nell’organismo,  nè  la  loro  ossidazione  è  completa. 
Mttavia,  quando  l’organismo  consuma  idrati  di  carbonio  in  grandi 
[uantità,  il  quoziente  QR  si  avvicina  a  1  (0,9-0,97),  quando  consuma 
;rassi  e  proteine,  oscilla  tra  0,7  e  0,8  o  può  scendere  anche  al  disotto 
Li  queste  cifre.  Quindi  la  grandezza  del  quoziente  respiratorio  è  un  p  re¬ 
ioso  indizio  per  giudicare  della  natura  dei  processi  ossidativi  nell  or- 


mismo. 

Il  QR,  oltre  che  per  effetto  della  natura  e  della  quantità  dei  cibi, 
nò  variare  anche  a  seconda  delle  diverse  condizioni  fisiologiche  sovra 

cordate: 
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d )  la  presenza  di  gas  o  di  vapori ,  che  non  si  trovano  nell’ arii 
atmosferica  purissima.  L’aria  espirata,  anche  in  condizioni  perfetta 
mente  fisiologiche,  può  contenere  piccolissime  tracce  di  idrogeno,  d 
metano,  di  acido  solfidrico,  di  ammoniaca,  di  corpi  acetonici.  Quest* 
sostanze  provengono  in  massima  parte  dai  processi  putrefattivi  dell’in 
testino,  in  parte  sono  prodotti  intermedi  dell’ossidazione.  Aumentan* 
assai  in  condizioni  patologiche  e  sovratutto  nelle  autointossicazion 
d’origine  gastrointestinale,  nell’uremia,  nelle  intossicazioni  acide,  ecc 

L’aria  espirata  contiene  molto  vapor  d’acqua,  ma  non  a  satura 
zione:  secondo  recenti  ricerche  di  Galeotti  e  d’Azzi,  il  grado  igrometrie* 
dell’aria  espirata  starebbe  tra  0,8  e  0,9. 

e)  Aria  alveolare.  —  L’aria,  che  resta  negli  alveoli  polmonar 
e  che  è  in  contatto  col  sangue,  ha  una  composizione  un  po’  diversa 
da  quella  dell’aria  espirata,  nella  quale  all’aria  alveolare  è  mescolati 
l’aria  dalle  vie  respiratorie  (ove  non  vi  sono  scambi  gassosi)  o  aria  de 
così  detto  spazio  morto  (che  secondo  il  Loewy  è  di  circa  140  em.).  La  coni 
posizione  dell’aria  alveolare  si  può  determinare  in  vari  modi,  per  i  qual 
rimandiamo  il  lettore  ai  trattati  di  fisiologia.  Nella  respirazione  tran 
quii] a  e  normale,  essa  contiene  circa  14,6  %  di  02  e  5,6  %  di  C02  (h 
volume)  e  quindi  la  tensione  parziale  dell’ossigeno  è  di  circa  104  mm. 
e  la  tensione  parziale  dell’anidride  carbonica  40  mm. 

Si  comprende  subito  come  questi  valori  cambino  considerevol 
mente  a  seconda  della  ventilazione  polmonare. 

L’importanza  dello  studio  dell’aria  alveolare  nella  fìsiopatologi; 
dell’apparecchio  respiratorio  risulta  subito,  se  si  pensa  alla  reciproci 
dipendenza  di  causa  ed  effetto  fra  la  composizione  dell’aria  alveolare 
e  i  gas  del  sangue  e  tra  questi  e  la  funzione  dei  centri  respiratori. 

II.  —  Alterazioni  dei  processi  chimici  respiratori 

DIPENDENTI  DALLO  STATO  DELL’ATMOSFERA. 

È  naturale  che  lo  stato  dell'atmosfera,  e  precisamente  la  sua  com 
posizione  chimica  e  la  sua  pressione,  influiscano  sugli  scambi  respira 
tori.  Noi  considereremo  separatamente  due  casi  e  cioè  le  variazion 
quantitative  dei  componenti  usuali  dell’aria  e  la  presenza  di  gas  anor 
mali  e  venefici. 

1.  V aviazioni  in  quantità  e  pressione  dei  gas  normali  dell’ atmosfera 
—  Il  chimismo  respiratorio  si  altera  nei  seguenti  casi: 

a)  Respirazione  in  un  ambiente  con  eccesso  o  deficienza  d’ossigeno 
sotto  pressione  normale.  —  L’antica  tesi  di  Lavoisier  e  Séquin  che  i  prò 
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si  ossidativi  negli  animali  avvengano  nella  stessa  misura,  tanto  se 
respirazione  si  compie  nell’ossigeno  puro,  quanto  se  nell’aria  atmo- 
rica  normale,  fu  confermata  dagli  esperimenti  di  moltissimi  autori 
rovo  solo  poche  contradizioni  da  parte  di  alcuni  (Bosenthal  e  altri), 
e  affermarono  verificarsi  aumento  grandissimo  nel  consumo  di  ossi- 
ao,  quando  la  quantità  di  questo  gas  nell’ambiente  era  eccessiva, 
miz  recentemente  riprese  questa  questione  e  concluse,  che  le  ossi- 
zioni  e  l’eliminazione  di  COa  non  aumentano,  anche  se  l’ossigeno  si 
iva  nell’ambiente  respiratorio  nella  projoorzione  dell’80  %. 

Ma  col  salire  della  pressione  parziale  dell’ossigeno  nell’aria  inspi- 
fca,  aumenta  il  contenuto  in  ossigeno  del  sangue  fino  del  4  %  (Loewy 
Zuntz)  e,  secondo  Bosenthal  e  Werwon,  aumenta  anche  il  così  detto 
sigeno  intracellulare  dei  tessuti. 

Si  comprende  facilmente  che  la  sovrabbondanza  dell’ossigeno 
ill’aria  di  respirazione  favorisce  uno  degli  scambi  tra  l’aria  e  il  sangue, 
uè  l’introduzione  dell’ossigeno,  e  per  questo  una  minore  ventilazione 
richiesta,  ma  non  influenza  l’altro  scambio,  che  è  l’uscita  dell’anidride 
;rbonica  dal  sangue.  Nondimeno  in  tutti  i  casi,  in  cui  la  ventilazione 
)lmonare  è  per  qualsiasi  ragione  resa  difficile,  si  usa  far  respirare  un 
icesso  di  ossigeno,  a  fine  di  combattere  almeno  uno  dei  fattori  dell’a- 
Lssia. 

Molti  del  resto  affermano,  che  la  meccanica  respiratoria  non  si  al- 
ira  per  l’inspirazione  di  ossigeno  in  abbondanza,  mentre  altri  autori 
ssicurano  che  si  produce  un  rallentamento  del  ritmo  e  una  diminuzione 
alla  ventilazione  polmonare  (Loewy). 

È  stato  anche  messo  in  dubbio,  se  l’eccesso  di  ossigeno  possa  pro- 
urre  qualche  danno  all’apparecchio  respiratoria,  e  Schmidt  e  David 
sservarono  nei  topi,  mantenuti  in  un  ambiente  di  ossigeno,  iperemia 
ei  polmoni  e  fenomeni  di  polmonite. 

La  respirazione  in  ambienti  in  cui  l’ossigeno,  è  scarso,  non  altera 
scibilmente  il  consumo  di  ossigeno  e  l’ eliminazione  di  0O2  (Speck, 
ioewy,  Deniz),  cosicché  si  può  concludere  con  Pfltiger,  che  la  grandezza 
elle  ossidazioni  organiche  è,  dentro  larghi  confini,  indipendente  dalla 
luantità  dell’ossigeno,  che  si  introduce  con  gli  atti  respiratori. 

È  da  notarsi  che,  quando  un  animale  respira  in  un  ambiente  po- 
rero  di  ossigeno,  la  ventilazione  polmonare  deve  affrettarsi,  si  produce 
ioè  un  certo  grado  di  dispnea  e  il  maggior  lavoro  dei  muscoli  respira¬ 
mi  fa  sì,  che  talvolta  aumenta  l’eliminazione  dell’anidride  carbonica 
opra  la  norma. 

Modificazioni  respiratorie  compaiono  solo,  quando  la  quantità 
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d’ossigeno  nell’ambiente  scende  a  15-11  %.  Sotto  a  questa  cifra,  cam 
bia  assai  la  composizione  dell’aria  alveolare  e  questo  è  il  più  importanti 
per  la  funzione  respiratoria.  Sono  stati  stabiliti  i  seguenti  rapport 
tra  composizione  dell’aria  dell’ambiente  e  dell’aria  alveolare. 


Quantità  d’ossigeno  % 

nell’aria  dell’ambiente  nell’aria  alveolare 


15 


9 


11,5-10 

10-8 


6-5 

4 


Un  abbassamento  della  percentuale  di  ossigeno  nell’aria  alveolare 
fino  a  7  può  essere  ancora  sopportato  senza  gravi  disturbi.  Ma  sotti 
al  5  %  le  alterazioni  respiratorie  cominciano,  e  si  innalza  anche  il  quo 
ziente  respiratorio  (Terray,  Loewy).  Tuttavia  la  saturazione  delibino 
globina  con  ossigeno  può  proseguire  anche  sotto  una  tensione  di  Oa  cos 
bassa,  il  che  si  accorda  con  le  curve  di  dissociazione  di  Best,  di  Hlifner 
di  Bohr  e  di  altri,  dalle  quali  si  vede  che  l’emoglobina  raggiunge  anco’ 
il  90  %  della  sua  saturazione,  sotto  una  pressione  parziale  di  40  mm 
soltanto. 

b)  Respirazione  in  ambienti  carichi  di  anidride  carbonica  {arie 

$ 

viziata).  —  Se  la  quantità  dell’anidride  carbonica  nell’ambiente  sali 
a  circa  1  %,  comincia  ad  affrettarsi  il  ritmo  respiratorio,  e  compari 
una  vera  dispnea  quando  questa  quantità  sorpassa  il  7  %.  Allora 
per  il  maggior  lavoro  dei  muscoli  respiratori,  aumenta  il  consumo  d 
ossigeno.  Ciò  però  se  si  tratta  di  C02  puro.  Se  l’aria  è  viziata  per  la  pre 
senza  di  fiamme  negli  ambienti  o  per  la  respirazione  di  altri  uomini  c 
di  animali,  le  cose  procedono  diversamente  (secondo  Welpert),  e  il  con¬ 
sumo  di  ossigeno  e  l 'eliminazione  dell’  anidride  carbonica  possonc 
abbassarsi  del  10-15  %. 

A  proposito  dell’eccesso  di  anidride  carbonica  nel  sangue  (che  ì 
la  conseguenza  della  respirazione  in  ambienti  carichi  di  0O2)  crediamo 
opportuno  ripetere,  come  sia  ormai  generalmente  accettata  l’opinione 
che  questo  gas  rappresenti  lo  stimolo  normale  di  molti  centri  nervosi 
e  specialmente  del  centro  respiratorio.  Bayliss  e  Starling  considerane 
l’anidride  carbonica  come  un  ormone  o  regolatore  chimico  della  respi¬ 
razione.  Quando  aumenta  la  quota  deìl’anidride  carbonica  nel  sangue, 
si  ha  un  eccitamento  del  centro  respiratorio;  quando  diminuisce,  si 
hanno  disturbi  vari  del  ritmo  respiratorio  (teoria  d eìVacapnia  di  Mosso). 
Anche  i  meccanismi  nervosi  del  cuore  dipendono  fino  ad  un  certo  punto 
dalla  quantità  di  C02  nel  sangue,  e  Henderson  riconobbe  neil’acapnia 
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ì,  delle  cause  dello  shock  del  cuore,  mentre  Galeotti  e  Signorelli  os- 
varono  il  curioso  fenomeno  che,  nelle  rane  a  cuore  scoperto,  le  puh 
ioni  cardiache  continuavano,  ancÀe  se  gli  animali  erano  mantenuti 
ambienti  di  C02,  mentre  cessavano,  se  all’anidride  carbonica  si  so¬ 
piva  rapidamente  ossigeno  puro.  A  questo  fenomeno  i  suddetti 
;ori  dettero  il  nome  di  paradosso  fisiologico. 

La  constatazione  della  necessità  d’una  giusta  quantità  di  C02 
sangue  ha  avuto  una  applicazione  pratica  nel  senso,  che  si  è  tro- 
bo  che,  per  combattere  le  conseguenze  di  una  diminuita  pressione  atmo- 
rica  (ascensioni  in  pallone),  è  utile  respirare  miscele  di  ossigeno  e 
anidride  carbonica  (Aggazzotti). 

c)  Influenza  delle  variazioni  di  pressione  barometrica.  — 
l  aumento  della  pressione  fino  a  2  atmosfere  non  sembra  che 
)duca  variazioni  della  funzione  respiratoria  e  del  ricambio  (Loewy), 
pò  Bert  ammette  un  aumento  leggero  delle  ossidazioni,  fino  alla  pres- 
ne  di  3  atmosfere,  mentre  un  innalzamento  maggiore  della  pressione 
un  effetto  contrario.  Secondo  Hill  e  Mac  Leod  le  ossidazioni  dimi- 
iscono  della  metà  a  18  atmosfere  di  pressione. 

Gli  effetti  della  diminuzione  della  pressione  furono  studiati  nelle 
mpane  pneumatiche  (Mosso,  Aggazzotti),  nel  soggiorno  in  alta  mon- 
pia  e  nelle  ascensioni  in  pallone.  Su  tali  argomenti  si  è  sperimentato 
)ltissimo,  ma  riassumere  i  resultati  di  questi  lavori  sarebbe  qui  inop- 
rtuno,  e  basterà  ricordare  i  nomi  dei  fratelli  Mosso  e  dei  loro  allievi, 
Kronecker,  di  Jaquet  e  Stàhelin,  di  Loewy,  di  Zuntz,  di  Durig  e  dei 
:o  numerosi  collaboratori.  Ci  limiteremo  adunque  ad  alcune  brevi 
tizie  (v.  anche  voL  I,  cap.  VI). 

Nel  ben  noto  libro  di  Zuntz  si  trova  questa  conclusione:  che  i  pro- 
ssi  ossidativi,  in  alta  montagna,  sono  aumentati,  e  ciò,  tanto  durante 
riposo,  quanto  nella  fatica.  La  misura  di  questo  aumento  e  l’altitu- 
ne  a  cui  esso  appare,  sono  diverse  nei  vari  indi  vidui. 

Durig  conferma  queste  conclusioni  ed  espone  dati  riassuntivi  più 
sterminati,  in  quanto  che  afferma,  che,  ad  altezze  tra  1000  e  4000 
etri,  l’aumento  dei  processi  ossidativi  è  di  circa  il  5  %,  a  4500  metri  il 
cambio  respiratorio  è  ancora  maggiore  e  nè  l’allenamento,  nè  Labi- 
dine  all’altezza  fanno  diminuire  questo  maggior  consumo,  che  cessa 
vece  col  ridiscendere  alla  pianura.  Il  quoziente  respiratorio  in  condì- 
oni  di  riposo  non  presenta  a  grandi  altitudini  modificazioni  essenziali 
si  mantiene  intorno  a  0,7,  ma  aumenta,  più  che  non  aumenti  in  pianura, 
forti  ingestioni  di  zucchero. 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  II.  —  33. 
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Douglas  e  Hai  dalie  e  i  loro  collaboratori,  negli  esperimenti  al  Pike’; 
Peak,  confermarono  i  risultati  di  Zuntz  e  Durig,  per  riguardo  all’in 
eremento  del  ricambio  respiratorio  nel  riposo  a  forti  altitudini,  in  con 
Pronto  con  i  valori  ottenuti  in  pianura.  Durante  il  lavoro ,  l’aument( 
dei  processi  ossidativi  non  fu  maggiore  sulle  montagne  di  quel  che  fossi 
a  Oxford.  Essi  ottennero  valori  assai  anormali  per  il  quoziente  respira 
torio,  che  talvolta  salì  sovra  all’unità,  durante  un  esercizio  violento 
per  tornare  poi  a  valori  normali,  subito  dopo  il  riposo. 

Sulla  tensione  dell’anidride  carbonica  nell’aria  alveolare,  Aggazzotti 
che  ha  studiato  le  variazioni  della  tensione  nell’aria  alveolare  duranb 
la  diminuzione  della  pressione  barometrica,  afferma  che  la  tensione 
parziale  dell’anidride  carbonica  neH’aria  alveolare  è,  durante  la  rare 
fazione,  sempre  inferiore  alla  norma,  anche  quando  l’eliminazione  rag 
giunge  il  suo  massimo. 

Douglas,  Haldane,  Yandell-Henderson  e  Schneider,  concludonc 
che  llnsufììcienza  di  ossigeno,  prodotta  tanto  da  bassa  pressione  atmo 
sferica,  quanto  da  altre  cause,  ha  per  effetto  un  aumento  della  ven 
tilazione  limonare  e,  conseguentemente,  una  diminuzione  della  ten 
sione  parziale  di  C02  negli  alveoli.  Determinazioni  indirette,  che  piu 
dimostrano  questa  diminuzione,  furono  fatte  da  Zuntz,  da  Loewy  e  da 
Durig,  da  Boycott  e  Haldane  nella  camera  pneumatica,  da  Ogier  Ward  su] 
monte  Posa,  da  Douglas  e  dai  suoi  collaboratori  sul  picco  di  Teneriffa 

Dal  punto  di  vista  quantitativo  riporteremo  qui  le  seguenti  cifre, 
per  le  determinazioni  fatte  in  diverse  località: 


Tensione  di  COo  nell’aria  alveolare,  mm.  di  Hg. 

Douglas  Haldane  Henderson  Schneider 

A  livello  del  mare .  39.6  40.7  39.0  39.1 

Colorado  Springs  (6000  piedi)  36.6  35.6  35.4  37.4 

Pike’s  Peak  (14.093  piedi)  .  da  29.0-32.2  da  26.8-31.8  da  25.4-34.0  da  30.6-36.1 

Quindi  i  suddetti  autori  concludono  che,  per  una  diminuzione  nella 
pressione  barometrica,  di  14  mm.  (Colorado  Springs),  vi  è  una  diminu¬ 
zione  di  circa  4  mm.  della  tensione  di  CCK  negli  alveoli  polmonari;  pei 
una  diminuzione  barometrica  di  160  mm.  (Poke’s  Peak),  la  tensione 
di  CO 2  negli  alveoli  cade  di  circa  10  mm. 

Eeeenti  ricerche,  fatte  da  Gabetti  e  Aggazzotti  sul  Monte  Rosa 
per  studiare  l'azione  del  vento  sulla  funzione  respiratoria,  hanno  fatto 
vedere  che  negli  individui  che  respirano  in  forti  correnti  aeree  la 
tensione  dell’anidride  carbonica  nell’aria  alveolare  è  pure  diminuita. 

Per  altre  notizie  su  questi  importanti  argomenti,  e  in  ispecie 
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olla  teoria  del Vacapnia  e  del  mal  di  montagna  si  veda  il  capitolo  VI 
ella  parte  II  del  I  volume. 

2.  Presenza  di  gas  deleteri  nell’aria  di  respirazione .  —  Si  comprende 
abilmente  come  la  presenza  di  gas  venefici  nell’atmosfera  modifichi 
Tandemente  la  funzione  respiratoria.  Potremo  dividere  questi  gas, 

,  seconda  della  loro  azione,  in  quattro  gruppi: 

a)  Veleni  che  impediscono  i  processi  ossidativi  delle  cellule.  —  Fra 
[uesti  vanno  ricordati  quelli,  che  impediscono  la  fissazione  dell’ossigeno 
ull’emoglobina  e  perciò  aboliscono  la  funzione  specifica  di  questa  so- 
tanza.  Allora  l’avvelenamento  si  riduce  alla  mancanza  di  ossigeno. 
n  tal  modo  agisce  l’ossido  di  carbonio,  che  cambia  l’ emoglobina 
n  carbossiemoglobina,  la  quale  è  più  stabile  dell’ossiemoglobina.  I 
essuti  quindi  restano  privi  di  ossigeno.  Questa  è  la  teoria  più  comune- 
nente  accettata  (Mosso,  Zuntz,  Haldane,  ecc.)  e  si  fonda  anche  sul 
fitto,  che  gli  animali  privi  di  emoglobina  (insetti),  non  risentono  l’a¬ 
done  dannosa  dell’ossido  di  carbonio.  II  Mosso  ha  poi  trovato  un  metodo 
li  cura  per  l’avvelenamento  con  CO,  che  consiste  nel  mantenere  gli  in¬ 
fermi  in  cassoni  pieni  di  ossigeno  ad  alta  pressione,  poiché  allora  si  può 
fissare  sui  corpuscoli  rossi  tanto  ossigeno  da  bastare  al  bisogno  dei  tes¬ 
suti.  II  ricambio  gassoso  nell’avvelenamento  per  CO  si  comporta  come 
in  tutti  gii  altri  casi  di  mancanza  d’ossigeno. 

Se  l’intossicazione  non  è  grave,  l’intensità  del  ricambio  respi¬ 
ratorio  non  è  diminuita  o  è  anche  aumentata  per  l’eccessivo  lavoro  dei 
muscoli  respiratori  nella  dispnea  che  si  produce.  Se  l’intossicazione  è 
grave  vi  è  forte  diminuzione  del  consumo  di  ossigeno  e  dell  ’elimi -  azione 
di  C02. 

Un  altro  gas  velenoso  che  impedisce  i  processi  ossidativi  dell’orga¬ 
nismo  è  l’acido  cianidrico.  Esso,  secondo  le  più  moderne  vedute, 
fa  perdere  ai  tessutila  capacità  di  utilizzare  l’ossigeno;  perciò  l’avvele¬ 
namento  per  acido  cianidrico  si  deve  definire  come  una  asfissia  interna 
dei  tessuti,  in  presenza  di  ossigeno  anche  in  eccesso  (Geppert).  Allora 
il  ricambio  respiratorio  si  abbassa  notevolmente. 

b)  Veleni  che  alterano  V emoglobina,  riducendola  e  rendendola  così 
inadatta  a  compiere  l’ufficio  di  trasportare  l’ossigeno.  Tali  sono  l’idro¬ 
geno  solforato,  l'idrogeno  arsenicato,  ecc. 

c)  Vapori  narcotici  (vapori  di  cloroformio,  di  etere  e  di  sostanze 
analoghe).  —  I  narcotici  abbassano  la  funzionalità  del  centro  respi¬ 
ratorio  e  quindi,  più  che  nel  sonno,  si  ha  una  diminuzione  del  consumo 
di  ossigeno  e  dell' eliminazione  di  C02.  Questa  diminuzione  può  essere 
semplicemente  la  conseguenza  della  minore  ventilazione  polmonare 
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(influenza  indiretta  dei  narcotici)  ovvero  di  una  minore  attività  ossi- 
datrice  di  tutti  o  di  alcuni  tessuti  (influenza  diretta  dei  narcotici).  Ma 
se  tutti  i  tessuti  o  quasi  risentano  l’azione  dei  narcotici,  noi  ancora 
(eccezion  fatta  pel  sistema  nervoso)  non  sappiamo.  Secondo  la  teoria 
generale  della  narcosi,  possiamo  solo  dir  questo:  poiché  la  narcosi  con¬ 
siste  in  un’azione  reversibile  dal  narcotico  suilipoidi  cellulari,  rinfluenza 
alteratrice  del  lipoide,  nel  senso  di  una  diminuita  ossidazione,  si  deve  far 
sentire  in  quelle  cellule,  in  cui  i  lipoidi  entrano  a  far  parte  integrale 
degli  elementi  funzionanti  delle  cellule  stesse. 

d)  Gas  irritanti  ed  asfissianti .  —  Questi  producono  anzitutto  irrita¬ 
zione  delle  vie  aeree  superiori,  quindi  spasmo  della  glottide  e  dei  bronchi 
con  conseguente  difficoltà  per  la  ventilazione  polmonare:  inoltre  possono 
cagionare  lesioni  dell’epitelio  respiratorio  e  alterare  profondamente  lo 
scambio  dei  gas  tra  il  sangue  e  l’aria.  Più  tardi  si  manifestano  veri  processi 
infiammatori  dei  bronchi  e  dei  polmoni,  con  tutte  le  loro  conseguenze. 
Fra  questi  gas  ricorderemo  il  cloro,  il  bromo,  l’acido  cloridrico, 
l’ipoazotide,  l’anidride  solforosa,  l’ammoniaca,  i gas  asfissianti  e  fumigeni 
usati  per  i  primi  dai  tedeschi  nella  recente  guerra:  il  fosgene,  la  palite, 
l’acido  cianidrico,  la  cloropicrina  il  solfuro  di  etile,  biclorurato 
(iprite)  ecc.  (vedi  voi.  I.  pag.  70). 

III.  —  Alterazioni  dipendenti  dallo  stato  dei  polmoni 

E  DEL  SISTEMA  CIRCOLATORIO  E  DEL  SANGUE. 

Poiché  l’ossigenazione  del  sangue  e  il  trasporto  dell’ossigeno  ai 
tessuti  e  dell’anidride  carbonica  all'aria  esterna  è  in  stretta  dipendenza 
della  meccanica  respiratoria  e  della  circolazione  del  sangue,  si  com¬ 
prende  subito,  come  alterazioni  dello  stato  anatomico-funzionale  dei 
polmoni  e  del  cuore,  abbiano  una  grande  influenza  sui  fenomeni  chimici 
della  respirazione.  Nella  vita  normale  esistono,  come  già  si  è  visto, 
squisiti  meccanismi  di  regolazione,  polmonari  e  circolatori,  che  valgono 
a  compensare  ogni  momentanea  variazione  del  bisogno  di  ossigeno 
e  della  produzione  di  COs. 

Quando  però  sussistono  lesioni  dei  polmoni  e  del  cuore,  la  compen¬ 
sazione  non  può  più  effettuarsi  e  si  hanno  alterazioni  gravi  dei  processi 
ossidativi  dell  ’organismo . 

1.  Il  ricambio  respiratorio  nelle  malattie  dei  polmoni.  —  In  questo 
riguardo  citeremo  anzitutto  ie  ricerche  di  Moller,  il  quale  studiò,  con  il 
metodo  di  Pettenkoffer,  ammalati  di  polmonite  e  di  tubercolosi  ed  ot¬ 
tenne,  per  l’anidride  carbonica  emessa,  valori  oscillanti  entro  i  limiti 
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;iologici.  Molte  altre  ricerche  analoghe  furono  fatte  da  Geppert, 
ì  Lòwy,  da  Kraus  e  Chvostek,  da  Robin  e  Binet,  da  Winternitz,  ecc., 
a  queste  in  genere  non  ci  possono  dimostrare,  quali  siano  le  conse- 
xenze,  pel  ricambio  respiratorio,  delle  sole  lesioni  polmonari,  perchè 
trattava  quasi  sempre  di  malati  febbricitanti.  Certo  è  che  nelle  malat- 

e  polmonari,  per  il  gonfiamento  degli  epiteli  o  per  la  presenza  di  essu- 

\ 

ito  nelle  pareti  alveolari,  aumenta  io  spessore  dello  strato,  che  i  gas 
abbono  traversare,  passando  dal  sangue  all  'aria  e  viceversa.  Questo 
irato,  in  condizioni  normali,  è  considerato  da  Hiifner  vicino  a  0,004  mm. 
ei  suddetti  casi  patologici  la  resistenza  al  passaggio  dei  gas  può  essere 
3rfi.no  25  volte  più  grande  (Loewy  e  Zuntz). 

Per  gli  enfìsematici  Geppert  trovò  una  eliminazione  di  C02  oscil- 
nte  fra  0,31-0,41  gr.  per  ora  e  per  kgr.  e  un  consumo  di  ossigeno  fra 
,31-0,38  gr.,  pure  per  ora  e  per  kgr.;  cioè  valori  inferiori  alla  norma, 
er  riguardo  ai  pneumonici  citeremo  Je  osservazioni  di  Riethus,  il  quale 
sservò  un  notevole  abbassamento  del  consumo  di  ossigeno  dopo  la 
risi,  quelle  di  Svenson  che  constatò  invece  un  aumento  (da  17  fino  a 
9  %)  nel  primo  giorno  della  crisi  e  poi  abbassamento  sotto  la  norma. 

L influenza  della  pleurite  essudativa  fu  studiata  da  Gréhant  e 
)uinquaud,  che  trovarono  (in  casi  di  abbondanti  versamenti  pleurici) 
na  diminuzione  dell’anidride  carbonica  emessa,  fino  a  1/6  del  valore 
ormale.  Dopo  la  toracentesi  si  innalzò  subito  il  ricambio  respiratorio, 
no  a  quadruplicarsi.  Le  osservazion'  che  riguardano  casi  di  tisi  pol- 
lonare  sono  .numerosissime  (Hannover,  Gautier,  Regnard,  Riethus, 
joewy),  ma  i  risultati  ottenuti  sono  poco  conclusivi,  perchè  nei  tisici 
Liolti  altri  fattori  si  uniscono  alle  lesioni  polmonari  per  produrre  alte- 
azioni  dei  processi  ossidativi:  questi  fattori  sono  principalmente:  la 
ebbre,  l’intossicazione,  l’inanizione.  Secondo  Robin  e  Binet  nei  tuber¬ 
colosi  la  quantità  di  C02  eliminata  aumenta  (in  confronto  a  valori  nor- 
nali)  dell’86  %  nella  donna  e  del  64  %  negli  uomini,  e  il  consumo  di  ossi¬ 
geno  è  più  alto  di  circa  il  100,5  %  nella  donna  e  del  70  %  negli  uomini 

Alle  osservazioni  sugli  infermi  si  aggiungono  gli  esperimenti 
n gli  animali. 

Gréhant  e  Quinquaud  produssero  polmoniti  nei  cani,  iniettando 
oro  soluzioni  di  nitrato  d’argento.  Constatarono  una  forte  diminuzione 
lell’ anidride  carbonica  emessa,  che  poi  tornò  al  valore  normale  dopo  la 

guarigione. 

Loewy,  in  analoghi  esperimenti,  trovò  invece  (mantenendo  a  di- 
filino  i  cani)  che  la  quantità  di  0O2  emessa  rimane  invariata,  mentre 
aumentò  il  consumo  di  ossigeno,  cosicché  il  QR  scese  a  0,46. 
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Gréhant  e  Qitinquaud  studiarono  pure  l’influenza  della  diminu 
zione  della  cavità  pleurica,  iniettando  in  questa  cavità  quantità  conve 
nienti  d’olio  d’oliva  e  trovarono,  che,  dopo  48  ore,  vi  è  una  consideravo!* 
diminuzione  nell'anidride  carbonica  emessa;  lo  stesso  risultato  otten 
nero,  provocando  essudazioni  pleurali  per  mezzo  della  cantaride. 

Nel  pneumotorace  sperimentale  invece,  secondo  le  ricerche  di  Bau 
ber,  Weil  e  Thoma,  non  si  possono  constatare  variazioni  profonde  de 
ricambio  respiratorio. 

In  varie  malattie  polmonari  fu  studiato  anche  il  comportanent* 
dell’aria  alveolare  (Porges,  Leimdòrfer,  Markovici),  ma  non  si  è  mai  giunt 
a  conclusioni  uniformi  e  definitive.  A  seconda  del  grado  della  dispne; 
o  dell’ampiezza  dei  territori  polmonari  resi  inattivi,  la  tensione  di  CO 
si  trovò  ora  diminuita,  ora  normale,  ora  aumentata. 

Da  questi  diversi  dati  di  osservazione  e  di  esperimento  e  da  molt 
altri  che  non  abbiamo  potuto  riferire,  si  deve  concludere,  che  il  ricambi 
respiratorio  è  nelle  malattie  dei  polmoni,  fino  ad  un  certo  grado,  indi 
pendente  da  queste.  Quando  le  condizioni  dei  polmoni  sono  alterate 
l’organismo  cerca  di  compensare  la  minor  superfìcie  respiratoria  con  1 
dispnea  e,  se  alcune  iiorzioni  di  polmone  sono  occluse,  le  porzior 
pervie  all’aria  si  dilatano,  assumendo  una  funzione  vicariante.  Sol 
quando  questi  compensi  non  sono  più  possibili,  i  tessuti  sono  costretl 
a  diminuire  le  loro  ossidazioni  e  si  abbassa  l’intensità  degli  scarni 
respiratori. 

2.  Alterazioni  del  ricambio  respiratorio  in  dipendenza  di  di  sturi 
circolatori.  —  In  questo  riguardo  sono  stati  fatti  molteplici  esperiment 
Maer  ha  prodotto  alterazioni  nella  circolazione  dei  polmoni,  compr: 
mendo  l’arteria  polmonare:  constatò  una  diminuzione  del  consum 
di  02  e  dell’eliminazione  di  C02.  Se  si  comprime  l’arteria  polmonare  s 
nistra,  il  minor  assorbimento  d’ossigeno  per  parte  del  polmone  sinistr 
viene  compensato  da  un  maggiore  assorbimento  di  questo  gas  nel  po 
mone  destro,  ma  la  minor  quantità  dell’anidride  carbonica  emessa  di 
polmone  sinistro  non  è  compensata  da  una  maggiore  eliminazion 
a  destra. 

Più  importanti  sono  le  conclusioni,  riguardanti  i  malati  di  cuor< 
specialmente  nel  periodo  dello  scompenso.  In  questi  casi  le  alterazioi 
della  funzione  polmonare  dipendono:  dall’aumento  o  dalla  dimmi 
zione  della  pressione  sanguigna  nei  vasi  polmonari,  dalla  stasi  che  i 
produce  nei  polmoni,  dall’edema  che  sussegue  alla  stasi  e  per  il  quaJ 
gli  alveoli  polmonari  divengono  impervi  all’aria. 

In  tutti  questi  casi  compare  la  dispnea,  ma  se  e  quanto  essa  valg 
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mantenere  il  ricambio  gazoso  nei  limiti  normali,  non  è  facile  decidere, 
'uttavia  il  Loewy  conclude  che,  menophe  nei  casi  assai  gravi,  il  ricambio 
espiratorio  non  si  altera  e  che  l’assorbimento  d’ossigeno  e  l’eliminazione 
ell’anidride  carbonica  oscillano  entro  limiti  normali,  e  solo  nei  casi 
iù  gravi  ha  luogo  effettivamente  un  minor  consumo  d’ossigeno. 

In  riguardo  a  tale  questione  dei  processi  ossidativi  sono  interessanti 
e  ricerche  di  Kraus,  sul  contenuto  gassoso  del  sangue. 

Egli  trovò  che  la  quantità  di  C02  nel  sangue  venoso  degli  ammalati 
1  stato  di  cianosi  oscilla  fra  30  e  55  %  (in  volume)  e,  in  genere,  si  man¬ 
ine  tra  la  norma  e  i  valori  più  alti  possibili.  In  circostanze  fisiologiche 
contenuto  in  CO,  del  sangue,  durante  il  lavoro,  scende  sotto  la  norma 
ino  a  26  %),  perchè  i  meccanismi  di  regolazione  (polipnea,  tachicar- 
ia)  servono  a  sovracompensare  la  produzione  eccessiva  di  C02  dovuta 
l  lavoro.  Nei  cardiaci  invece,  quando  lavorano,  anche  la  più  forte 
ispnea  non  basta  a  far  abbassare  il  contenuto  in  C02  del  sangue  sotto 
1  38  %.  Kraus  conclude  dunque  così:  che  i  cardiaci,  nei  quali  vi  è  ri- 
mzione  di  C02  nel  sangue,  non  possono  liberarsi  da  questo  gas,  se  è 
rodotto  in  misura  maggiore,  neppure  con  la  massima  ventilazione 
olmonare  possibile. 

Per  riguardo  alla  quantità  d’ossigeno  nel  sangue  venoso,  durante 
lavoro,  Kraus  trovò,  che  questo  è  diminuito  nei  cardiaci,  ma  ciò 
on  dovrebbe  essere  riferito  ad  una  maggior  richiesta  dei  tessuti,  ma 
iuttosto  ad  un  minor  assorbimento  di  questo  gas  nei  polmoni.  Tale 
uestione  non  può  però  esser  decisa,  poiché  mancano  ricerche  sul  conte¬ 
nto  in  ossigeno  del  sangue  arterioso  nei  cardiaci,  sottoposti  al  lavoro. 

Ulteriori  ricerche  del  Kraus  sul  QR  nei  cardiaci  si  accordano  con 
uanto  ora  abbiamo  visto,  poiché  egli  trovò  valori  assai  bassi  di  questo 
uoziente,  come  dipendenti  dalla  diminuita  capacità  del  sangue  di 
edere  anidride  carbonica  aH’aria  di  espirazione. 

Per  riguardo  all’aria  alveolare,  ricorderemo  come  Siebeck  abbia  tro- 
ato  nei  cardiaci  piuttosto  una  diminuzione  della  tensione  di  C02  il 
he  egli  mette  in  rapporto  con  l’aumento  della  ventilazione,  in  seguito 
Ila  dispnea.  È  certo  però,  che,  quando  la  dispnea  non  riesce  più  a  com- 
ensare  le  difficoltà  respiratorie  e  circolatorie,  la  tensione  di  002  nel- 
aria  alveolare  aumenta  progressivamente. 

3.  Influenza  delle  alterazioni  del  sangue  sui  processi  chimici  della  re¬ 
gir  azione.  —  Non  vi  ha  dubbio  che  le  alterazioni  del  sangue  hanno  una 
rande  importanza  per  la  funzione  respiratoria:  e  non  solo  si  debbono 
onsiderare  il  numero  degli  eritrociti  e  la  quantità  di  emoglobina,  ma 
nelle  le  condizioni  del  plasma  sanguigno,  poiché  è  noto,  che  il  trasporto 
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deiranidride  carbonica  è  fatto  per  il  60-65  %  dal  plasma  e  solo  per  i 
30-35  %  dai  corpuscoli  rossi  (Loewy). 

Numerosi  ed  importanti  problemi  si  presentano  dunque  agli  stu 
diosi  di  fisiopatologia  respiratoria  e  di  emopatologia,  ma  questi  prò 
blemi  sono  ancora  ben  lungi  dall’avere  una  qualche  soluzione,  sovra 
tutto  perchè  ancora  assai  scarse  sono  le  ricerche  sui  gas  del  sangue 
nelle  emopatie.  Ci  limiteremo  perciò  ad  una  breve  esposizione  delle  alte 
razioni  della  chimica  respiratoria  nelle  alterazioni  dei  corpuscoli  san¬ 
guigni,  deiremoglobina  e  del  plasma. 

a)  Alterazioni  dei  corpuscoli  sanguigni.  —  Le  più  antiche  osserva¬ 
zioni  cliniche  in  proposito  sono  quelle  di  Pettenkoffer  e  Yoit  in  un  case 
di  leucemia  e  poi,  in  un  periodo  assai  più  recente,  troviamo  gli  stud; 
di  Magnus-Levy  pure  nella  leucemia,  quelli  di  Hannover  nella  clorosi, 
quelli  di  Kraus  e  Chvosteck  e  sovratutto  di  Bohland  e  Meyer  nella  leu¬ 
cemia,  nella  clorosi  e  nelkanemia  da  anchilostoma.  Theile  e  Nehring 
studiarono  il  ricambio  respiratorio  in  casi  di  clorosi,  di  anemia  poste¬ 
morragica  e  d’anemia  perniciosa.  I  resultati  di  questi  vari  autori 
non  sono  intieramente  concordanti,  ma  in  genere  si  può  concludere, 
che  mai  fu  sicuramente  trovata  diminuzione  del  ricambio  respiratorio: 
i  valori  ottenuti  nelle  varie  determinazioni  oscillano  tra  i  limiti  normali 
o  li  sorpassano  nel  senso  di  un  aumento,  il  che,  secondo  il  Noorden,  va 
sempre  attribuito  al  maggior  lavoro  dei  muscoli  respiratori  per  la  po- 
lipnea  o  la  dispnea,  che  si  presenta  negli  ammalati.  Kraus  inoltre  con¬ 
statò,  che  il  lavoro  cagiona,  anche  negli  anemici,  un  maggior  consumo 
d’ossigeno  e  una  maggior  eliminazione  di  C02,  sebbene  le  cifre,  che 
rappresentano  queste  quantità,  non  raggiungano  mai  quelle  che,  in 
eguali  condizioni,  si  ottengono  dalle  persone  sane  e  normali. 

In  conclusione  sembra,  che  le  difficoltà  dipendenti  dalle  minori 
attitudini  del  veicolo  al  trasporto  dell’ossigeno,  possano  esser  compensate 
dalla  maggiore  ventilazione  polmonare,  in  modo  che  i  processi  ossidativi 
dei  tessuti  possano  seguitare  a  procedere  secondo  le  attività  metaboli¬ 
che  dalle  cellule  dei  tessuti  stessi,  e  siano  soltanto  determinati  da  queste 
attività,  conformemente  all’antica  dottrina  di  Pfìùger  e  Yoit. 

•b)  Alterazioni  dell’ emoglobina.  —  Fino  a  questi  ultimi  tempi  non 
si  sollevava  alcun  dubbio  sulla  questione  del  potere  assorbente  dell’emo¬ 
globina  di  fronte  all’ossigeno:  si  riteneva  cioè,  che  questo  fosse  costante 
per  ogni  emoglobina,  nel  senso  che  una  molecola  d’emoglobina  fosse  ca¬ 
pace  di  fissare  una  sola  molecola  d’ossigeno,  e  perciò  su  1  gr.  di  emo¬ 
globina  si  fissassero  sempre  1,56  cmc.  di  ossigeno  (a  O0  e  760).  Ma  di 
recente  è  sorta  la  teoria  di  Bohr  (confermata  da  esperimenti  d’Abram- 
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>n,  di  Haldane,  di  Tobiesen),  secondo  cui,  nel  sangue,  si  trova  una  mesco- 
nza  di  cromoproteidi  (del  tipo  emoglobina),  dotati  di  diverso  potere 
isorbente  per  l'ossigeno,  cosicché,  nelle  stesse  condizioni  dei  gas  in 
intatto  col  sangue,  cambierebbe  il  potere  assorbente  del  sangue  stesso, 
seconda  delle  condizioni  dell’emoglobina. 

In  questo  ordine  d'idee,  Mohr  e  Plesh.  nella  clinica  di  Kraus,  hanno 
udiato  il  potere  assorbente  dell’emoglobina  negli  anemici  e  l’hanno 
ovato  più  alto,  e  danno  a  questo  resultato  un  valore  compensatorio- 
olir  poi  pone  la  questione,  se  tale  aumento  dipenda  dall’entrata  in 
uoco  di  un’emoglobina  già  normalmente  presente,  capace  di  fissare 
la  maggior  quantità  di  ossigeno,  o  dalla  neoformazione  d’una  nuova 
aantità  d'emoglobina,  più  ricca  di  ferro. 

Al  contrario,  nella  policitemia,  sembra  che  il  potere  assorbente 
^l’emoglobina  sia  abbassato. 

L’emoglobina  è  capace  anche  di  fissare  l’anidride  carbonica,  la 
aale  però  non  si  attacca  alla  ematina,  sibbene  alla  globina. 

In  ogni  modo  la  tensione  di  0O2  non  è  senza  influenza  sul  potere 
datore  di  ossigeno  dell'emoglobina'  (Bohr,  Hasselbach  e  Krog).  Ciò 
crebbe  anche  una  efficacia  regolatrice,  perchè,  quando  si  accumula  C02 
fi  sangue,  sembra  che  più  facilmente  si  dissoci  02  dall'ossiemoglobina. 
uò  darsi  dunque,  che,  nei  casi  in  cui  il  sangue  non  può  liberarsi 
jcil mente  dell’  anidride  carbonica,  i  tessuti  ricevano  più  ossigeno 
ir  un  più  facile  distaccarsi  di  questo  elemento  dall’emoglobina,  mentre 
fi  capillari  polmonari,  ove  l’anidride  carbonica  presto  si  elimina,  si 
alzerebbe  il  xiotere  assorbente  dei  corpuscoli  rossi  verso  l’ossìgeno. 

c)  Alterazioni  della  composizione  del  plasma  sanguigno.  —  Queste 
terazioni  non  hanno  importanza  per  il  trasporto  dell’ossigeno,  poiché 
)lo  una  parte  assai  piccola  dell’ossigeno  stesso  si  scioglie  nel  plasma, 
anno  invece  importanza,  come  sopra  si  è  accennato,  per  l’anidride 
irbonica. 

Sovratutto  son  da  considerarsi  le  alterazioni  dell’  alcalinità 
fi  plasma.  La  comparsa  di  acidi  nel  sangue  scaccia  C02  dalle  sue 
)mbinazioni  con  gli  alcali  e  aumenta  quindi  la  tensione  di  questo  gas 
bero  nel  sangue  stesso:  ciò  può  influenzare  la  funzione  respiratoria, 
)eeialmente  in  riguardo  ai  centri  nervosi,  da  cui  essa  dipende. 

Il  contenuto  di  anidride  carbonica  libera  nel  sangue  fu  trovato 
ssai  diminuito,  non  solo  dopo  le  iniezioni  di  acidi  negli  animali  (A  alter), 
ia  anche  nelle  acidosi  diabetiche  febbrili  (Minkovski,  Kaus),  e  nelle 
chiosi  per  intossicazione  con  fosforo  (H.  Mayer).  In  questi  casi  le  alte- 
ìzioni  respiratorie  sono  così  complesse  e  dipendono  da  tanti  fattori, 


522 


PARTE  V. 


CAPITOLO  QUARTO 


che  è  impossibile  ricondurre  alcuno  dei  fenomeni  osservati  alla  sola  coi 
sequenza,  dell’alterazione  nella  composizione  del  plasma. 

(Y.  a  questo  proposito  anche  quanto  abbiamo  scritto  sul  respii 
di  Cheyne-Stokes,  nelle  pagine  precedenti. 

Infine  è  necessario  osservare,  che  il  trasporto  dell’anidride  carb< 
nica  può  essere  anche  influenzato  dallo  stato  dei  proteidi  del  sangui 
che  pure  hanno  un  notevole  potere  assorbente  verso  questo  gas.  Ma  i 
tal  riguardo  non  abbiamo  ancora  alcuna  nozione  fìsiopatologica  di  qua 
che  entità. 


IY.  —  Alterazioni  dipendenti  dalle  condizioni  generali 

DEL  RICAMBIO. 

Abbiamo  già  detto  che  gli  scambi  respiratori,  quali  ci  appaion 
alle  modificazioni,  che  l’aria  espirata  subisce,  non  sono  altro  che  il  r 
sultato  dei  processi  ossidativi,  che  avvengono  in  tutti  i  tessuti,  e  che  ra] 
presentano  gran  parte  delle  trasformazioni  energetiche  nell’organisnn 
Nella  patologia  del  ricambio  trattammo  a  sufficienza  di  ques 
argomenti  e  perciò  rimandiamo  il  lettore  ai  vari  capitoli  della  prima  part 
di  questo  volume,  per  le  nozioni  più  importanti  intorno  alle  modifi.es 
zioni  del  chimismo  respiratorio  nel  digiuno,  nella  febbre,  nelle  malatti 
consuntive,  nelle  principali  malattie  del  ricambio. 

APPUNTI  BIBLIOGRAFICI. 

Sui  processi  chimici  della  respirazione  in  condizioni  normali,  vedi: 

Luciani,  Fisiologia  dell' uomo.  Soc.  ed.  libraria,  Milano  1901,  voi.  I,  cap.  X 
Mosso,  Molte  pubblicazioni  negli  Atti  delV Accademia  dei  Lincei. 

Lothar  Mayer,  Die  Gase  des  Blutes,  Gòttingen. 

Zuntz,  Hermann1  s  Handbuch  der  Physiol.,  voi  IV. 

Magnus-Levy,  Noordens  Handbuch,  voi.  1,  p.  I  .. 

Bohn,  NageVs  Handb.  der  Physiol.,  voi..  I,  p.  176  e  Deuisches  Arch.  f.  Min.  Meo 
1907,  p.  390,  415. 

r 

Sulle  variazione  dell' aria  atmosferica,  vedi: 

I  lavori  di  Rorhing  e  Zuntz,  di  Zuntz  e  della  sua  scuola,  che  si  trovano  n 
Pfluger's  Archiv.,  dal  1871  a  questi  ultimi  anni. 

V.  anche  gli  Annali  del  Laboratorio  internazionale  di  fisiologia  «  Angelo  Mosso 
sul  Monte  Rosa. 

Voit,  Handbuch  der  Pysiol.  des  Stoffwchsels,  Leipzig  1881. 

Rubner,  Biologische  Gesetze,  Marburg  1887. 

Rosenthal,  Archiv  f.  Anat.  u.  Physiol.  Abt.,  1898. 


ALTERAZIONI  DEI  PROCESSI  CHIMICI  DELLA  RESPIRAZIONE 


523 


Loewy,  TJntersuchungen  uber  die  Respvration,  ecc.,  Hirschwald,  Berlin  1805 
(contiene  molta  bibliografia). 

Speck,  Physiologie  der  menschlichen  Atmung,  Leipzig,  Vogel,  1895. 

Schròtter  und  Zuntz,  Pflùger’s  Arch.,  1902. 

Sul V avvelenamento  per  ossido  di  carbonio,  vedi: 

Hììfner,  Zeitschr.  f  .Physiol.  Ch.,  voi.  68. 

Mosso,  La  respirazione  nelle  gallerie,  ecc.,  Milano  1900. 

Geppert,  Deutsche  med.  Wochensch.,  1892. 

Haldane,  Journal  of  Physiol.,  voi.  18. 

Wachholz,  PflugeEs  Arch.,  voi.  75. 

Kunkel,  Beitràge  zur  Phys.  Festschr.  f.  A.  Fiele,  Braunschweig  1899. 

Sull’azione  di  gas  irritanti,  asfissianti  e  lacrimogeni,  vedi: 

Geppert,  Ueber  das  Wesen  der  Blausaurevergiftung,  Berlin  1889. 

Rosenbaum,  Inaug.  Diss.,  Dorpat  1879. 

Kunkel,  Handbuch  der  Toxikologie,  1899. 

Effetti  dei  gas  asfissianti  e  lagrimogeni  impiegati  dal  nemico  —  Provvedimenti  e 
cura.  —  Seconda  ediz.  riveduta  e  corretta.  Questo  fascicolo  è  stato  compilato  dal 
col.  med.  prof.  A.  Lustig  e  pubblicato  nel  1918  dal  Comando  del  Corpo  di  Stato  Mag¬ 
giore,  Roma. 

Contributions  from  thè  Pathological  Laboratory  University  of  Michigan ,  voi.  IX, 
1918-1919. 

Lustig  A.,  Lo  sperimentale,  Firenze,  1918. 

Sul  ricambio  respiratorio  sulle  malattie  polmonari,  vedi 

Geppert,  Gharité  Ann.,  voi.  9,  1884. 

Gréhant  et  Quinquaud,  Jorunal  de  Physiol.,  1882. 

Krehl,  Pathologische  Phys.,  Leipzig  1904. 

Pick,  Zeitsch.  f.  klin.  Med.,  voi.  16. 

Harley,  Journal  of  Physiol.,  1894-1900. 

Moller,  Zeischr.  f.  Biologie,  voi.  14. 

Minkowski,  Die  Pathologie  der  Atmung.  KrehVs  Hand.  der  Patii.,  p.  456  e  seg 


PARTE  SESTA 

FISIOPATOLOGIA  DEL  TUBO  DIGERENTE 
E  DELLE  GHIANDOLE  AD  ESSO  CONGIUNTE 


CAPITOLO  PRIMO. 

Alterazioni  funzionali  nella  secrezione  salivare  e  nel  meccanismo 
della  masticazione  e  della  deglutizione. 

I.  —  Alterazioni  della  saliva  e  della  secrezione  salivare. 

Nella  bocca  gli  alimenti  vengono  a  contatto  col  primo  succc 
digestivo,  la  saliva ,  la  quale  ha  anzitutto  una  funzione  fìsica*,  quella  ciò* 
di  umettare  e  rammollire  i  cibi,  che  vengono  triturati  durante  la  masti 
cazione.  La  saliva  mista  dell’uomo  e  di  alcuni  animali,  che  risulta  dalle 
mescolanza  dei  prodotti  di  tutte  le  ghiandole  salivari  ( parotide ,  sotto 
mascellare ,  sottolinguali,  boccali ),  esercita  per  opera  dell’enzima  amilo 
litico  (ptialina)  che  contiene,  un’azione  chimica  specifica  soltanto  sul 
l’amido,  il  quale  viene,  così,  ad  essere  trasformato  in  maltosio. 

In  questi  ultimi  tempi  si  è  riconosciuto  che  l’importanza  della  di 
gestione  salivare  negli  amidi  è  molto  maggiore  di  quello  che  prima  s 
pensava;  secondo  il  von  Oefeb,  che  in  tal  riguardo  ha  fatto  numerosis 
sime  determinazioni  quantitative,  se  l’insalivazione  è  stata  compiut 
regolarmente,  un’ora  dopo  un  pasto  di  sostanze  amidacee  non  si  trov 
più  amido  nello  stomaco,  mentre,  se  l’insalivazione  è  stata  insuffìcient 
l’amido  sfugge  in  parte  anche  all’azione  del  succo  pancreatico  e  le  fec 
appaiono  ricche  di  questo  idrato  di  carbonio.  Da  ciò  il  precetto  antic 
che  per  una  buona  funzione  digestiva  e  una  completa  utilizzazion 
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ibi,  masticazione  e  insalivazione  debbono  durare  a  lungo  ed  essere 
flètè.  ' 

La  saliva  inoltre  mediante  il  suo  contenuto  in  mucina  (prodotto 
i  ghiandole  sottomascellari),  facilita  il  passaggio  del  canale  dige- 
3  ( esofago )  ai  cibi  masticati,  poiché  li  rende  viscidi  e  vischiosi. 
La  saliva  mista  è  un  liquido  denso,  spumoso,  torbido  e  normalmente 
'ino.  Essa  può  presentare  reazione  acida  in  condizioni  svariate; 

)  persone  che  soffrono  di  dispepsia,  quando  nella  bocca  si  compiono 
essi  di  putrefazione  e  nei  diabetici.  In  tal  caso  la  ptialina  non  eser- 
più  alcuna  azione  sull’amido. 

La  saliva  può  alcune  volte  contenere  sostanze  eterogenee;  così, 
esempio,  in  seguito  all’uso  di  sostanze  medicamentose  (il  iodio 
la  facilmente  nella  saliva)  o  per  la  presenza  di  sostanze  estranee 
sangue.  Nei  casi  d’itterizia  i  pigmenti  della  bile ,  abbondantissimi 
sangue,  possono  talvolta  trovarsi  nella  saliva. 

Quando,  per  opera  di  stimoli  anormali,  venga  ad  aumentare  la  se- 
ione  salivare ,  e  particolarmente  quella  delle  ghiandole  sottomascel- 
,  si  hanno  modificazioni  nella  composizione  chimica  della  saliva; 
lenta  allora  la  percentuale  dei  sali  normali  (cloruro  di  sodio)  e  della 
Dina,  mentre  viene  spesso  a  mancare  la  ptialina. 

La  saliva  che,  durante  il  digiuno ,  conserva  umida  la  cavità  boc- 
),  affluisce  nella  bocca  ad  intervalli:  l’introduzione  nella  bocca  di 
nenti,  oppure  semplicemente  la  vista  e  l’odore  di  essi  bastano  a  pro¬ 
sare,  per  via  riflessa,  un’abbondante  secrezione  salivare. 

Una  salivazione  eccessiva  si  ha  pure  come  conseguenza  di  certi 
turbi  funzionali  della  mucosa  gastrica  {nausea). 

La  secrezione  salivare  è  regolata  da  influenze  nervose,  che  si  mani- 
bano  con  il  meccanismo  dei  riflessi.  Il  centro  di  questi  riflessi  risiede 
bulbo,  le  fibre  efferenti  sono  in  parte  d’origine  cerebrale,  in  parte 
irigine  simpatica.  Le  prime  decorrono  nella  corda  del  timpano  per 
sottomascellare  e  sottolinguale,  nel  glossofaringeo  per  la  parotide. 
seconde  percorrono  il  simpatico  cervicale  e  il  ganglio  superiore  di 
esto  e  accompagnano  la  carotide  nei  rami,  che  si  distribuiscono 
)utte  le  specie  di  ghiandole  salivari. 

Tra  queste  fibre  alcune  hanno  un’azione  vasomotoria  e  modificano 
irrigazione  sanguigna  delle  ghiandole,  altre  hanno  un’azione  secre- 
a  e  influiscono  soltanto  sugli  elementi  cellulari  specifici  del  paren- 
ima. 

Un  grande  aumento  della  secrezione  salivare  si  distingue  col  nome 
pilatismo  o  scialorrea.  La  saliva  è,  in  questi  casi,  limpida,  povera 
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di  muco  e  poco  o  niente  attiva,  in  quanto  che  contiene  solo  piccolissir 
quantità  di  enzima.  Talvolta  lo  ptialismo  ha  un’origine  centrale:  cc 
nelle  malattie  croniche  del  midollo  allungato  e  nelle  affezioni  del  bull 
(paralisi  bulbare)  e  particolarmente  nella  sua  irritazione  (incipien 
asfissia). 

Si  ha  talora  lo  ptialismo  quale  atto  riflesso  nelle  malattie  del  s 
sterna  digerente,  nelle  gravide  ( ptialismo  gravidico),  nella  nevralg 
del  trigemino  e  nella  isteria.  Va  ricordato  inoltre  lo  ptialismo  di  o? 
gine  psichica  (corticale),  che  si  ha  all’idea  di  aver  preso  degli  sciai 
goghi  e  lo  ptialismo  nervoso  che  si  riscontra  in  alcuni  ammalati  di  n 
vr  astenia. 

Uno  ptialismo  d’origine  periferica,  per  azioni  sui  nervi  centri! 
ghi  secretori,  è  dovuto  all’avvelenamento  per  fìsostigmina,  mentre 
nicotina  agisce  direttamente  sulle  ghiandole. 

Infine  vi  è  lo  ptialismo  paralitico  (Cl.  Bernard),  che  si  ha  per 
taglio  dei  nervi,  che  vanno  alle  ghiandole  sottomascellari. 

In  alcuni  stati  morbosi  si  ha,  invece,  diminuzione  nell’attività  s 
cretoria  della  ghiandola.  Così,  ad  esempio,  nell’avvelenamento  per  atr 
pina,  la  quale,  senza  agire  in  alcun  modo  sulle  fibre  vasodilatatric 
paralizza  le  fibre  secretorie,  che  fanno  capo  alla  ghiandola. 

Diminuzione  della  secrezione  salivare  si  ha  pure  in  alcune  malati 
infettivo-tossiehe  (tifo,  polmonite)  in  relazione,  probabilmente,  ad  i: 
fìuenza  dei  veleni  bacterici  sui  rispettivi  centri  nervosi  ed  in  tutti  i  ca> 
in  cui  si  ha  abbondante  perdita  di  acqua  per  altre  vie.  Anche  nel  d 
giuno  si  ha  una  diminuzione  nella  secrezione  della  saliva. 

Alterazioni  nella  quantità  e  qualità  della  secrezione  salivare 
osservano,  allorché  le  ghiandole  (parotide)  sono  affette  da  tube 
colosi,  o  da  infiammazioni  acute  o  croniche  o  da  degenerazione  grass 
da  tumori  (sarcomi)  e,  forse,  nella  rabbia. 

Poco  sappiamo  sulle  alterazioni  delle  ghiandole  salivari  nelle  m 
lattie  da  infezione  e  sul  loro  modo  di  comportarsi  di  fronte  ai  vari  agen 
patogeni.  Sembrerebbe  dall  3  ricerche  di  Franchetti  e  Menini,  cl 
non  sono  rare  le  lesioni  prodotte  da  tossine  o  da  bacteri  in  alcui 
infezioni  locali  o  generali  (difterite,  tubercolosi). 

II. —  Disturbi  della  masticazione. 

Le  modificazioni  che,  nella  bocca,  subiscono  gli  alimenti  sono  pr< 
valentemente  meccaniche.  Essi  vengono  mossi  e  triturati  dalle  mascè! 
armate  dei  denti,  e  dalla  lingua. 
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Gli  effetti  utili  di  una  efficiente  masticazione  sono  molti  e  diversi, 
izitutto  essa  provoca  una  secrezione  salivare  più  abbondante,  più 
salina  e  più  ricca  di  enzimi.  Perciò  la  digestione  boccale,  di  cui  sopra 
►biamo  ricordato  l’importanza,  si  accresce  e  si  intensifica.  Anche  per 
digestione  delle  sostanze  proteiche  la  masticazione  è  indispensabile 
nehè  solo  con  una  completa  triturazione  dei  cibi  carnei,  questi  possono 
>i  essere  sufficientemente  impregnati  di  succhi  digestivi.  La  permanenza 
fi  cibi  nella  bocca,  lo  spremere  che  da  essi  fanno  i  denti  di  principi  sapidi 
L  odorosi,  aumentano  le  sensazioni  gustative  e  si  produce  così  uno  stato 
delfico  di  benessere  e  di  soddisfazione  che  è  importantissimo  per  il 
ron  andamento  di  tutto  il  processo  digestivo. 

I  danni  poi  di  un'insufficiente  masticazione  sullo  sviluppo  facciale 
cavità  annesse,  sono  facilmente  immaginabili  quando  si  pensi  che 
somiglianza  delle  ossa  degii  arti,  del  torace,  ecc.,  le  ossa  facciali  si  svi- 
ippano  in  seguito  agli  stimoli  meccanici  delle  contrazioni  muscolari 
("traverso  gii  attacchi  sui  periostio  che  copre  le  essa  stesse,  ed  a  quelli  dei 
enti  attraverso  le  loro  radici.  Il  Baker  sui  conigli,  ed  il  Landsberger  sui 
ani,  hanno  sperimentalmente  dimostrato  che  abolendo  la  masticazione 
a  un  lato,  mediante  l’asportazione  delle  corone  dei  denti  di  questo  lato, 
i  sono  avuti  arresti  di  sviluppo  delle  ossa  facciali  e  craniali  del  lato 
fletto,  deviazione  del  setto  nasale  ed  atresia  della  fossa  nasale  corri 
pondente.  La  masticazione  riesce  perciò  difficile  ed  incompleta  sovra- 
utto  per  gravi  affezioni  dentarie  (carie);  onde,  da  quanto  si  è  detto,  ri- 
ulta  l’utilità  di  una  buona  protesi  dentaria,  negli  individui  che  hanno  i 
lenti  mancanti  o  malati,  per  il  buon  andamento  della  digestione  e  per 
l  benessere  generale.  Inoltre  la  masticazione  può  rendersi  insufficiente 
)  impossibile  per  lesioni  infiammatorie  della  mucosa  orale  (stomatiti 
li  varia  origine),  o  per  altre  malattie  dolorose  della  bocca. 

Le  paralisi  e  le  atrofie  muscolari  unilaterali  dei  muscoli  temporali, 
lei  masseteri  e  pterigoidei  interni,  che  non  permettono  la  libera  azione 
iella  mandibola,  e  le  paralisi  dei  muscoli  linguali,  innervati  dall’ipo- 
Ùosso,  impediscono  il  perfetto  compimento  di  questo  primo  atto  di¬ 
gestivo.  I  movimenti  della  masticazione  sono  governati  dal  senso  mu¬ 
scolare  e  dal  tatto  e  perciò,  anche  se  le  fibre  motrici  del  trigemino 
trasmettono  impulsi  motori  dal  cervello  ai  muscoli,  la,  paralisi  delle 
fibre  di  senso  del  trigemino  stesso  può  cagionare  ostacoli  alla  masti¬ 
cazione. 

La  masticazione  diviene  inpossibile  per  la  contrazione  permanente 
e  intensa  dei  masseteri.  Questo  fenomeno  morboso,  a  cui  si  dà  il  nome 
di  trisma,  si  verifica  frequentemente  nel  tetano  ed  in  certe  affezioni 
del  sistema  cerebro-spinale. 
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III.  —  Alterazioni  della  deglutizione. 

Uno  stimolo  qualsiasi,  che  agisca  sulla  mucosa  delle  fauci,  provoca, 
per  atto  riflesso,  la  deglutizione. 

Il  bolo  alimentare ,  spinto  dai  movimenti  della  lingua  e  dalla  contra¬ 
zione  dei  muscoli  delle  fauci,  passa  rapidamente  lungo  il  segmento 
superiore  della  faringe  di  dove  scende  nell'esofago,  e  in  questo  canale 
progredisce  per  i  movimenti  peristaltici  della  sua  tunica  muscolare. 

Il  centro  della  deglutizione  si  trova  nel  bulbo ,  la  distruzione  di  esso 
rende  impossibile  ogni  atto  di  deglutizione.  Gli  impulsi  afferenti,  du¬ 
rante  la  deglutizione,  vanno  al  centro  nervoso  lungo  il  glosso-faringeo, 
i  rami  del  quinto  e  i  rami  faringei  del  laringeo  superiore.  La  stimolazione 
centripeta  di  quest’ultimo,  che  è  una  branca  del  vago,  provoca  di  per  sè 
la  deglutizione.  Gli  impulsi  efferenti  discendono  ai  muscoli  della  lingua 
per  l’ipoglosso  e  passano  per  il  glosso-faringeo,  il  vago,  il  plesso  faringeo, 
il  trigemino  e  l’accessorio  spinale,  ai  muscoli  delle  fauci  e  della  faringe. 

Allorché  si  producono  alterazioni  funzionali  nel  centro  nervoso 
o  nel  sistema  d’innervazione  ora  ricordato,  gli  stimoli  normali  non  sono 
più  capaci  di  provocare  movimenti  riflessi  e  allora  insorgono  gravi 
disturbi  della  deglutizione.  Tali  disturbi  si  riscontrano  negli  avvelenamenti 
per  cloroformio,  per  morfina,  per  cloralio,  nel  coma  diabetico,  nelle 
malattie  del  midollo  allungato  (tumori,  paralisi  bulbari)  e  quando, 
come  nella  rabbia  e  nel  tetano,  si  hanno  crampi  dei  muscoli  faringei. 
Difetti  del  sistema  osseo,  rilevanti  tanto  da  rendere  inefficace  l’azione 
dei  muscoli,  possono  pure  rendere  anormale  la  deglutizione. 

In  tutti  questi  casi  parte  del  cibo  può  arrivare  nei  polmoni,  dando 
luogo  a  conseguenze  gravissime,  quali  sono  la  polmonite  ab  ingestis  e  la 
cancrena  polmonare. 

Alcune  volte  il  bolo  alimentare  trova  ostacolo  al  suo  passaggio 
attraverso  l’esofago, quando  sia  alterata  o  diminuita  la  capacità  motoria 
di  quest’organo,  in  conseguenza  di  lesioni  dei  muscoli  costrittori  della 
faringe  e  dello  strato  muscolare  longitudinale  e  circolare  dell’esofago 
stesso,  oppure  per  lesioni  del  centro  nervoso,  che  ne  governa  i  movi¬ 
menti:  uguale  conseguenza  può  portare  l’esistenza  di  un  restringimento 
del  lume  esofageo. 

Un  fenomeno  importante  che  riguarda  questo  argomento  di  fisio¬ 
patologia  esofagea  è  quello  dei  rumori  che  si  producono  durante  la 
deglutizione.  Essi  si  ascoltano  bene  applicando  uno  stetoscopio  al  collo, 
al  lato  sinistro  della  trachea,  al  dorso  a  sinistra  della  spina  dorsale 
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a  livello  della  prima  costola  e  infine  sulla  regione  corrispondente 
l  cardias  a  sinistra  dell’appendice  xifoide.  Se  intanto  l’individuo  in- 
hiotte  una  boccata  di  acqua  si  sente  un  gorgoglio  caratteristico. 

Si  può  giudicare  della  rapidità  della  peristalsi  esofagea  trasmettendo 
ili  cilindro  girante  i  movimenti  di  deglutizione  della  glottide  e  segnando 
on  una  penna  elettromagnetica  il  momento  in  cui  si  sente  il  gorgo- 
lio  al  cardias  (Mosso,  Galeotti).  Il  tempo  che  trascorre  tra  la  degluti¬ 
rne  e  questo  gorgoglio  è  aumentato  nei  casi  di  diminuita  eccitabilità 
ulbare  e  sovra  tutto  nei  casi  di  stenosi.  La  motilità  dell’esofago  si 
uò  studiare  assai  bene  anche  con  la  radioscopia,  facendo  inghiottire 
,1  soggetto  il  così  detto  latte  di  bismuto.  Così  l’esofago  si  disegna  come 
m’ombra  in  forma  di  S.  Il  liquido  normalmente  impiega  da  2  a  4  se- 
ondi  per  percorrere  l’esofago  e  si  constatano  dei  piccoli  arresti  all’i- 
lìzìo  dell’esofago,  a  livello  dell’aorta  e  un  po’  al  disopra  del  diaframma. 
5e  esiste  una  stenosi  il  latte  di  bismuto  arriva  presto  alla  dilatazione 
ovrastante  alla  stenosi  e  poi  passa  per  questa  lentamente  come  un  sot- 
ile  filetto.  Se  esistono  grandi  dilatazioni  o  i  diverticoli  di  cui  ora  par¬ 
eremo  si  vedono  grandi  ombre  a  forma  di  sacco. 

Le  stenosi  esofagee  possono  aver  luogo  per  compressione  dall’e¬ 
terno  ( stenosi  estraesofagea,  in  relazione  con  ingrossamento  della  ti¬ 
mide,  per  tumefazioni  delle  ghiandole  linfatiche  periesofagee,  per  in- 
ìammazioni  estese  del  tessuto  connettivo  mediastinico  e  cervicale, 
)er  tumori  degli  organi  respiratori,  ecc.),  per  cause  morbose  residenti 
ìell’interno  dell’esofago  ( stenosi  in%r  aesofagea ,  dipendente  da  corpi 
>stranei,  tumori  peduncolati,  ecc.),  oppure  per  alterazioni  delle  pareti 
lell’esofago  stesso  ( stenosi  parietale ,  in  seguito  a  formazione  di  cicatrici 
per  azione  dei  caustici,  in  conseguenza  a  tumori,  ecc.),  o  per  restringi¬ 
menti  spastici  ( disfagia  spastica),  che  dànno  un  senso  di  dolorosa 
costrizione. 

Quando  si  forma  una  stenosi  lungo  il  canale  esofageo,  in  genere, 
per  l’accumularsi  dei  cibi,  si  stabilisce  al  di  sopra  del  restringimento 
Lina  dilatazione  secondaria  dell'esofago;  questa  va  bene  distinta  dai  di¬ 
verticoli  o  ectasie  circoscritte,  alterazioni  assai  rare;  si  deve  notare  che  in 
ms a  si  accumulano  sostanze  alimentari,  le  quali  non  possono  scendere 
nello  stomaco  e  dopo  qualche  tempo  dalla  deglutizione  si  ha  il  rigur¬ 
gito  ( ruminazione )  accompagnato  da  conati  di  vomito. 

I  diverticoli,  escavazioni  circoscritte  a  forma  di  sacco  della  parete 
esofagea,  si  distinguono  in  diverticoli  da  spinta  e  diverticoli  da  trazione . 
I  primi  risiedono  nel  punto  di  passaggio  fra  le  fauci  e  l’esofago,  hanno  la 
loro  parete  formata  dalla  tonaca  muscolare  (Billroth),  oppure,  quando 
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questa  sia  scomparsa,  dalla  sola  mucosa  ispessita  (v.  Zenker).  La  pre 
disposizione  alla  formazione  di  questi  diverticoli  sembra  congenita 
la  causa'"  della  loro  formazione  diretta  è  ignota. 

I  diverticoli  da  trazione,  assai  piccoli,  si  trovano  inprossimit; 
della  zona  di  biforcazione  della  trachea  e  la  loro  origine  è  spesso  legati 
a  malattie  delle  ghiandole  linfatiche  bronchiali  e  tracheali  (Eichhorst] 
Questi  diverticoli,  che  non  danno  alcun  '  disturbo  durante  la  deglutì 
zione,  hanno  tendenza  alla  perforazione,  che  può  essere  provocata  d: 
corpi  estranei  deglutiti  e  ivi  fermatisi  o  dall’arresto  in  essi  di  gross 
boli  alimentari  e  dalla  conseguente  decomposizione  putrida  degli  ali 
menti. 

Le  conseguenze  della  perforazione  dell’ esofago  sono  molteplici.  £ 
distingue  una  perforazione  primaria ,  non  rara  conseguenza  di  traun: 
(lesioni  di  continuo  con  la  sonda,  corpi  estranei  deglutiti,  pregress 
ulcerazioni  traumatiche)  e  di  processi  ulcerativi,  ed  una  perforazion 
secondaria ,  causata  da  ghiandole  bronchiali  o  tracheali  rammollit 
(caseifìcate),  da  ascessi  retrofaringei,  da  tumori  dei  polmoni  e  da  alti1 
cause,  fra  le  quali  primeggia  la  endoarterite  obliterante  (Brosch). 

In  seguito  alla  perforazione  dell’esofago  si  stabilisce  una  anormal 
comunicazione  del  canale  esofageo  con  gli  organi  vicini,  oppure,  se  1 
perforazione  ha  avuto  luogo  in  corrispondenza  del  connettivo  del  coll 
e  del  mediastino,  si  può  produrre  un  ascesso,  che  in  seguito  si  apre  al 
resterno. 

Si  deve  infine  ricordare  la  rottura  spontanea  delVesofago ,  ass£ 
rara  invero,  la  quale  si  presenta  improvvisamente,  senza  causa  nota 
sotto  forma  di  lunga  fessura  interessante  tutte  le  membrane  e  localb 
zata  in  corrispondenza  del  cardias.  Zenker  non  crede  possibile  la  rol 
tura  dell’esofago  in  seguito  a  conati  di  vomito  o  a  sforzi  muscolar 
senza  un  precedente  rammollimento  dell’organo  ( esofagomalacia ). 
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CAPITOLO  II. 

Fisiopatologia  dello  stomaco. 

[.  —  Brevi  cenni  fisiologici  intorno  alla  secrezione  gastrica. 

I  boli  alimentari ,  passati  nello  stomaco  per  opera  dei  movimenti 
di  deglutizione,  subiscono,  durante  la  loro  permanenza  in  quest’or¬ 
gano,  trasformazioni  chimiche  di  varia  natura. 

La  secrezione  gastrica,  provocata  in  via  riflessa  da  stimoli  ali¬ 
mentari,  che  eccitano  i  nervi  del  gusto  e  quelli  della  mucosa  delle  vie 
digerenti,  viene  regolata  da  speciali  nervi  secretori ,  che  si  trovano  cer¬ 
tamente  nei  tronchi  del  vago  (Pawlow,  e  Sehoumow-Simonowsky)  e 
forse  nello  splancnico. 

Anche  nello  stomaco  di  animali  digiuni  si  può  trovare  talvolta 
un  po’  di  succo  gastrico,  ma  la  presenza  dello  stimolo  naturale  (il 
bolo  alimentare)  determina  la  prima,  copiosa  secrezione  delle  cellule 
ghiandolari  secernenti. 

Lo  studio  chimico  della  secrezione  gastrica  è  reso  difficile  dal  fatto, 
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che  la  secrezione  stessa  non  ha  luogo  a  stomaco  vuoto,  ma  soltanto  dopo 
l’ingestione  dei  cibi,  i  quali,  mescolandosi  al  succo  gastrico,  ne  alterane 
i  caratteri.  Inoltre  col  progredire  della  digestione,  anche  il  succo  gastrico 
cambia  nella  sua  composizione. 

Ma  con  uno  speciale  artifizio,  che  qui  sarebbe  troppo  lungo  descri¬ 
vere,  il  Pawlow  è  riuscito  ad  ottenere  dai  cani  succo  gastrico  puro, 
Egli  distingue  il  succo  gastrico  in  succo  gastrico  psichico ,  o  da  appet¬ 
tilo ,  la  cui  secrezione  è  provocata  dalla  vista  del  cibo,  e  succo  gastrico 
riflesso  la  cui  secrezione  è  provocata  invece  da  speciali  cibi  e  da  diversi 
prodotti  della  digestione  che  agiscono,  con  stimolo  chimico,  sulle  ghian- 
•  dole  gastriche.  Inoltre  Pawlow  ha  trovato,  che  la  quantità,  il  contenuto 
in  fermenti  e  la  durata  della  secrezione  del  succo  gastrico  variano 
col  variare  dei  cibi;  la  secrezione  del  succo  riflesso  è  provocata  per  es., 
dall’acqua,  dalla  carne,  dal  latte;  mentre  l’amido,  il  grasso,  lo  zucchero 
non  riescono  a  provocarla. 

Alla  prima  abbondante  secrezione  di  succo  gastrico,  provocata  da 
stimoli  psichici  e  alimentari,  succede,  due  o  tre  ore  dopo  la  digestione 
di  cibo,  un  secondo  periodo  di  secrezione  e  questa,  secondo  gli  esperimenti 
di  Edkins,  è  provocata  dalla  cosidetta  secretina  gastrica ,  sostanza  spe¬ 
cifica,  elaborata  dalla  mucosa  pilorica,  sotto  l’azione  di  alcuni  prodotti 
della  stessa  digestione  gastrica  (destrina,  proteosi,  ecc.).  Questa  secre¬ 
tina,  che  rientra  nella  categoria  generale  degli  ormoni ,  si  è  vista  speri¬ 
mentalmente  agire  quando  venga  iniettata  nel  sangue  di  cani  a  stomaco 
vuoto;  è  probabile  quindi  che,  formatasi  nei  primi  periodi  della  secre¬ 
zione  gastrica,  venga  riassorbita,  passi  nel  sangue  e  secondariamente 
provochi  un’ulteriore  eliminazione  di  succo  gastrico,  destinato  a  ter¬ 
minare  la  digestione. 

D’altra  parte  vi  è  da  notare,  che  la  presenza  di  grassi  nello  stomaco, 
o  anche  l’introduzione  di  alcali,  diminuiscono  la  secrezione  gastrica. 

Tutte  queste  interessanti  ricerche  fisiologiche  non  hanno  ancora 
avuto  applicazione  nella  patologia  dello  stomaco,  mentre  sarebbe 
interessante  vedere,  quanto  i  disturbi  di  questo  processo  di  secrezione 
secondaria  influiscano  sulla  dispepsia  e  sulle  altre  insufficienze  della 
mucosa  gastrica. 

È  probabile  che  le  dispepsie,  che  si  manifestano  mentre  la  mucosa 
gastrica  è  intatta,  oltrecchè  talvolta  dipendere  da  influenze  nervose, 
possano  anche  provenire  da  insufficienza  di  ormoni. 

Nel  succo  gastrico  normale  gli  elementi  più  importanti  sono  l’a¬ 
cido  clorìdrico  e  gli  enzimi. 

L’acido  cloridrico  libero  vi  si  trova  nella  proporzione  di  circa  0,2  %: 
esso  è  indispensabile  per  l’azione  proteolitica  della  pepsina. 
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La  pepsina  è  il  principale,  se  non  runico  enzima,  elaborato  dallo 
stomaco:  essa  serve  alla  scissione  idrolitica  delle  sostanze  proteiche 
e  dei  loro  derivati:  agisce  su  tutte  queste  sostanze  (comprese  le  sostanze 
collagene  del  connettivo),  meno  che  sulla  cheratina  e  sulla  elastina. 
Scinde  le  molecole  proteiche  per  i  tre  gradi,  di  proteosi,  peptoni  e  peptidi, 
e  secondo  alcuni  si  può  arrivare  anche  fino  agli  aminoacidi,  cosa  ancora 
non  sicuramente  dimostrata.  Nello  stomaco  però  la  digestione  delle 
proteine  non  va  mai  oltre  i  peptoni. 

Un  secondo  fermento  gastrico  sarebbe,  secondo  Hammarsten,  la 
rennina  o  chimo  sina,  destinata  a  coagulare  il  latte:  ma  da  molti  si  crede 
che  essa  non  sia  differente  dalla  pepsina. 

Alcuni  ammettono  che  la  mucosa  gastrica  secerna  ancora  un  terzo 
enzima,  una  lipasi  che  agirebbe  in  ambiente  acido.  Certo  è  che  in  pic¬ 
cola  parte  i  grassi  introdotti  nello  stomaco  possono  venir  scissi,  ma  i  più 
opinano,  che  si  tratti  di  lipasi  pancreatica  passata  dal  duodeno  nello 
stomaco,  attraverso  il  piloro,  che  resta  aperto,  quando  si  introduca 
olio  nel  ventricolo. 

Nel  succo  gastrico  non  esiste  un  fermento  capace  di  scindere  gli 
amidi.  Ma  la  piialina  salivare  (contrariamente  a  quanto  prima  si  credeva, 
considerando  che  questo  enzima  è  inibito  da  un  ambiente  acido)  pro¬ 
segue  la  sua  azione  anche  nello  stomaco,  nel  mezzo  della  massa  ali¬ 
mentare,  che  ancora  non  è  imbevuta  da  tanto  acido  cloridrico,  da  ren¬ 
dere  impossibile  l’azione  di  questa  amilasi. 

✓ 

II.  —  Dispepsie. 

Col  nome  di  dispepsia  in  generale  si  deve  intendere  ogni  disfun¬ 
zione  dello  stomaco  sia  per  riguardo  alla  sua  attività  secretoria,  sia  per 
riguardo  alla  sua  attività  motrice.  Le  semplici  dispepsie  sono  alterazioni 
funzionali;  quando  esse  hanno  veramente  un  substrato  anatomopatolo- 
gico,  consistente  in  processi  infiammatori  e  degenerativi  delle  tuniche 
muscolari,  si  parla  di  gastriti. -Fra,  questi  due  termini  di  dispepsie  e 
gastriti  vi  è  nesso  così  stretto  eziologico  e  di  successione  che  è  difficile 
ogni  distinzione  netta  e  precisa. 

Nei  prossimi  paragrafi  tratteremo  separatamente  dei  disturbi 
secretori  e  dei  disturbi  motori  dello  stomaco.  Qui  ci  limiteremo  ad  ac¬ 
cennare  alle  principali  cause  delle  dispepsie. 

Queste  malattie  dello  stomaco  hanno  più  di  frequente  un’origine 
extragastrica  che  non  ragioni  insite  primitivamente  nello  stomaco. 
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a)  Le  vere  cause  gastriche  si  possono  così  riassumere: 

le  indigestioni  ripetute  per  eccesso  di  alimenti,  o  per  alimenti 
inadatti  (alimenti  indigesti).  Nei  residui  alimentari  male  impregnati 
di  acido  cloridrico  si  sviluppano  processi  putrefattivi  ed  i  prodotti  tos¬ 
sici  che  risultano  da  essi  provocano  alterazioni  locali,  dapprima  funzio¬ 
nali  e  poi  strutturali  della  mucosa  e  della  muscolatura; 

la  tachifagia  o  insufficiente  masticazione  che  in  fondo  conduce 
agli  stessi  effetti  perchè  gli  alimenti  non  vengono  ben  triturati  ed  impre¬ 
gnati  di  succhi  digestivi; 

V insufficienza  alimentare ,  che  è  un  fenomeno  frequente  nelle 
persone  nevropatiche,  nelle  ragazze  isteriche,  ece.  La  funzione  stoma¬ 
cale  a  poco  a  poco  si  abbassa  perchè  sono  scarsi  o  poco  intensi  gli  stimoli 
alla  sua  attività.  Si  finisce  col  produrre  un  circolo  vizioso:  l’insufficienza 
alimentare  e  la  dispepsia  rendono  il  bilancio  organico  sempre  più  sca¬ 
dente  e  ciò  a  sua  volta  accresce  la  disfunzione  del  sistema  digerente; 

V alcoolismo:  lo  stomaco  è  il  primo  organo  che  risente  l’azione 
tossica  dell’alcool  in  esso  introdotto,  specialmente  se  vi  è  introdotto 
a  digiuno  e  non  è  diluito  da  altre  bevande  od  alimenti.  Le  dispepsie 
o  gastriti  alcooliche  sono  tra  le  più  frequenti  malattie  dei  bevitori; 

b)  le  cause  intestinali  ed  epatiche  che  cioè  risiedono  primitivamente 
neU’intestino  (quando  però  non  sono  fenomeni  concomitanti  o  susse¬ 
guenti  alla  dispepsia)  sono  la  costipazione  abituale,  V enterocolite  muco¬ 
membranosa,  tutte  le  malattie  del  fegato  e  specialmente  la  cirrosi.  I  rap¬ 
porti  eziologici  fra  stomaco  ed  intestino  sono,  come  è  facile  comprendere, 
così  stretti  che  spesso  si  riuniscono  tutti  in  una  sola  sindrome  che  è 
quella  della  dispepsia  gastrointestinale; 

c)  le  intossicazioni  generali,  quali  il  saturnismo  (dispepsie  e 
gastralgie  saturnine,  che  si  producono  anche  quando  il  piombo  venga 
introdotto  nell’organismo  per  altre  vie  che  non  sia  quella  dello  stomaco), 
l’uremia,  le  intossicazioni  infettive  croniche  fra  cui  principalmente  la 
tubercolosi; 

d)  il*  deperimento  organico  generale.  —  La  funzione  dello  stomaco 
è  tra  le  più  sensibili  al  deperimento  di  tutto  l’organismo  e  da  altra  parte 
come  sopra  si  è  detto,  la  dispepsia  è  a  sua  volta  causa  di  questo  deperi¬ 
mento.  Oltre  che  nei  casi  d’intossicazione  ora  ricordati,  si  possono  pre¬ 
sentare  dispepsie  più  o  meno  gravi  nella  convalescenza  delle  malattie 
infettive  e  nella  debilitazione  generale  da  qualsiasi  causa  prodotta. 
Il  più  spesso  le  dispepsie  si  riscontrano  nelle  anemie  e  nella  clorosi  delle 
giovinette; 

e)  le  cause  nervose  sono  pur  frequentissime  per  le  dispepsie, 
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osi  le  psiconevrosi,  gli  stati  mentali  depressivi,  l’affaticamento  mentale, 
il  indubbio  che  il  sistema  nervoso  regola  la  secrezione  e  la  motilità 
elio  stomaco  e  che  nella  depressione  nervosa  queste  funzioni  sono  molto 
bbassate.  Da  altra  parte  i  disturbi  digestivi  influiscono  grandemente 
ul  sistema  nervoso.  Molti  clinici  affermano  che  i  tre  quarti  delle  dispepsie 
omuni  sono  d’origine  psiconervosa  e  che  guariscono  se  si  viene  a 
fiodifìcare  totalmente  l’attitudine  dello  spirito  e  lo  stato  del  sistema 
.ervoso.  Ben  altra  natura  hanno  le  forme  dispeptiche,  che  in  genere 
i  presentano  con  crisi  violente,  così  frequenti  nei  tabetici. 

Diremo  infine  che  al  gruppo  delle  dispepsie  nervose  si  riuniscono, 
econdo  alcuni,  i  disturbi  gastrici  che  così  frequentemente  accom¬ 
unano  la  gravidanza.  Secondo  altri  però  questi  disturbi  sono  di  ori- 
ine  tossica  (intossicazione  gravidica),  e  perciò  si  dovrebbero  riunire 
file  alterazioni  stomacali  che  hanno  per  origine  un  avvelenamento 
utogeno. 

Le  conseguenze  delle  dispepsie  sono  molteplici  e  complesse  e  si 
►roducono  con  diversi  meccanismi.  Yi  sono  fenomeni  stomacali  quali 
nappetenza,  nausea  senso  di  bruciore  (pirosi)  di  pesantezza  o  di  in¬ 
ombro  dello  stomcao,  dolori  talvolta  fortissimi  ( gastralgie )  eruttazioni, 
igurgiti,  vomiti  di  sostanze  alimentari  o  mucosi,  biliari,  talvolta  san- 
:uigni,  fenomeni  intestinali  fra  cui  le  cosi  dette  diarree  gastrogene. 
.utti  questi  disturbi  dipendono  sovratutto  dalla  insufficiente  elabora¬ 
rne  digestiva  degli  alimenti  e  dalla  loro  putrefazione  come  vedremo 
Lei  paragrafo  seguente.  Ad  essi  si  aggiungono  anche  modificazioni 
Ielle  funzione  pancreatica  (v.  relativo  capitolo)  ed  epatica  (congestione 
lei  fegato,  stato  subitterico,  ecc.). 

Disturbi  circolatori,  assai  frequenti  nelle  dispepsie  sono  le  palpi- 
azioni  di  cuore,  la  tachicardia,  le  aritmie)  e  si  debbono  considerare 
ionie  riflessi  dei  quali  le  vie  afferenti  sono  rappresentate  dai  pneumo- 
sastrici  e  dagli  splancnici. 

I  disturbi  nervosi,  che  pure  quasi  sempre  accompagnano  le  dispe- 

)sie  sono  cefalee,  malessere  generale,  vertigini,  astenia  generale,  e  psico- 

* 

bStenia.  Meno  frequenti  conseguenze  nervose  della  disfunzione  stoma- 
ale  sono  una  speciale  forma  d’asma  detto  asthma  dyspepticum  e  anche 
a  tetania ,  e  questi  fenomeni  sono  da  alcuni  autori  considerati  come  di- 
)endenti  da  intossicazione  o  per  acido  solfìdrico  (Betz,  Senator),  o 
)er  acetone  (Jaksch,  Lorenz)  o  da  sostanze  aromatiche  del  gruppo  del- 
indolo  (Herter). 

I  disturbi  del  ricambio  sono  quelli  che  possiamo  attenderci  da  una 
mperfetta  nutrizione,  digestione,  da  un  insufficiente  assorbimento. 
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Così  il  dispeptico  può  raggiungere  uno  stato  di  debilitazione  e  di  dim: 
gramento  notevoli  anche  se  la  malattia  di  stomaco  non  è  l’ulcera  o 
cancro . 

Esaminiamo  ora,  limitatamente  al  campo  della  fìsiopatolog 
dello  stomaco,  l’ipersecrezione  e  l’iposecrezione  del  succo  gastric 
e  le  alterazioni  motorie  della  tunica  muscolare  di  questo  organo. 

III.  —  Alterazioni  della  secrezione  gastrica. 

Le  alterazioni  della  secrezione  gastrica  si  manifestano  con  vari; 
zioni  della  quantità  e  della  qualità  del  succo  gastrico.  In  generale  per 
quando  il  succo  gastrico  è  prodotto  in  maggiore  abbondanza  esso  coi 
tiene  anche  maggior  quantità  di  acido  cloridrico  e  di  enzimi  e  allora 
parla  di  iper secrezione  con  ipercloridria  (o  iperacidità)  e  iperchili < 
non  sempre  però  ciò  si  verifica  e,  in  certe  condizioni  di  esagerata  ipers< 
erezione,  il  succo  gastrico  è  più  diluito,  il  che  si  comprende  facilment 
tenendo  conto  della  stanchezza  funzionale  delle  cellule  anormalmeni 
stimolate  ad  elaborare  i  loro  prodotti  specifici.  L’ipercloridria  e  l’ipe 
chilia  quasi  sempre  si  accoppiano,  pur  essendovi  casi  (Troller,  Kòves 
Schorlemmer),  in  cui  non  vi  è  parallelismo,  tra  quantità  di  HC1  e  < 
enzimi. 

Per  ipocloridria  e  ipochilia  si  intende  la  diminuzione  del  succo  gl 
strico  e  specificatamente  delle  sostanze  attive,  che  esso  contiene.  I 
diminuzione  dell’acido  cloridrico  e  degli  enzimi  decorre  in  genera] 
parallelamente. 

Infine  si  designa  con  i  nomi  di  anacidità  e  di  anachilia  la  sospei 
sione  della  funzione  secretoria  della  mucosa  stomacale. 

1.  Iper  secrezione  gastrica ,  ipercloridria ,  iperchilia.  —  Lo  stomac 
dell’uomo  normale,  da  qualche  tempo  a  digiuno,  o  non  contiene  succ 
gastrico  (Eiegel),  o  ne  contiene  solo  una  piccola  quantità  (Schreiber 
Vi  sono  malati  invece,  i  quali  hanno  sempre  nello  stomaco,  anche  n< 
digiuno  completo,  una  discreta  quantità  di  succo  gastrico  (vari  dee 
litri),  e  in  questo  la  concentrazione  dell’acido  cloridrico  è  in  generai 
più  elevata  (0,4  0,5  fino  a  0,6  %).  Oltre  l’acido  cloridrico  si  trovan 
nel  succo  gastrico  anche  acidi  organici  e  specialmente  l’acido  lattice 
provenienti  da  processi  di  fermentazione  bacterica  sugli  idrati  di  cai 
bonio.  Quando  l’individuo  si  nutre,  la  secrezione  stomacale  si  fa  ancor 
più  abbondante. 

Le  cause  dell’ipersecrezione  gastrica  vanno  sempre  cercate  in  sti 
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moli  abnormi,  che  si  esercitano  sulla  mucosa  e  sugli  elementi  nervosi 
che  ne  dirigono  l’attività.  L’ipercloridria  oltrecchè  in  alcune  dispepsie 
(Riegei,  Reichmann)  si  presenta  in  certe  forme  di  dilatazione  dello  sto¬ 
maco  e  in  tutti  i  casi,  in  cui  i  cibi  irritanti  o  poco  digeribili  restino 
a  lungo  nel  ventricolo  e  ne  stimolino  continuamente  la  mucosa.  Nei 
casi  di  ulcera  rotonda  dello  stonaco  vi  è  pure  quasi  sempre  iperacidità. 

Questo  disturbo  secretorio  dipende  anche  da  certe  nevrosi  (nevrosi 
gastriche  secretorie)  ed  è  frequente  nei  tabetici,  nei  nevrastenici,  negli 
isterici;  allora  l’ipersecrezione  o  è  continua  o  avviene  ad  accessi  ( gastro - 
xynsis  di  Rossbach). 

Per  le  molteplici  conseguenze  dell’ipersecerzione  stomacale  dovremmo 
ripetere  in  parte  quanto  sopra  abbiamo  detto  a  proposito  delle  dispepsie. 
Inoltre  aggiungeremo  che  gli  effetti  deH’ipercloridria  sulla  funzione  mo¬ 
toria  dello  stomaco  stesso,  e  sulla  digestione  intestinale  sono  i  seguenti: 

Effetti  sulla  funzione  motoria  dello  stomaco.  —  Come  regola  gene¬ 
rale  si  può  dire,  che  l’aumento  dell’acidità  del  contenuto  stomacale 
rallenta  il  passaggio  di  questo  nel  duodeno.  Di  più  è  da  notare,  che  l’esa¬ 
gerata  acidità  dello  stomaco  produce  sovente  una  contrazione  spasmo¬ 
dica  del  piloro,  alla  quale  può  seguire  il  vomito,  che  è  un  fenomeno 
frequente  della  ipercloridria.  Quando  però  gli  stimoli  anormali  agiscono 
non  solo  sui  nervi  della  mucosa,  producendo  ipersecrezione,  ma  anche 
su  quelli  della  muscolatura  stomacale,  i  movimenti  peristaltici  dello 
stomaco  possono  divenire  più  rapidi  ed  intensi. 

Effetti  sulla  digestione  stomacale .  —  L’eccesso  dell’acido  cloridrico 
arresta  l’azione  della  ptialina  (Riegei),  azione  che,  come  si  è  detto,  pro¬ 
segue  nelle  parti  del  contenuto  stomacale,  che  meno  si  imbevono  di 
succo  gastrico:  anche  la  scissione  dei  grassi  sembra  diminuita  (Yo- 
lhard),  mentre  la  peptonizzazione  delle  sostanze  proteiche  diviene 
più  intensa. 

Effetti  sulla  digestione  intestinale.  —  È  noto,  per  le  ricerche  del  Paw- 
low,  che  vi  è  una  stretta  relazione  fra  acido  cloridrico  dello  stomaco  e 
secrezione  pancreatica,  nel  senso  che  questo  acido  è  il  più  attivo  sti¬ 
molante  del  pancreas. 

Questo  principio  fisiologico  trovò  una  conferma  nella  patolo¬ 
gia  del  tubo  digerente  per  opera  di  Dolinsky  e  di  Wertheimer  e  Lepage, 
i  quali  trovarono,  che  nella  ipercloridria  vi  è  anche  eccessiva  produzione 
di  succo  pancreatico,  sebbene,  secondo  Linossier,  l’azione  della  tripsina 
venga  limitata  o  anche  abolita  per  il  conservarsi  della  reazione  acida 
del  chimo  nel  duodeno. 

Ma  poco  di  sicuro  sappiamo  sulle  modificazioni  della  secrezione 
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enterica  o  biliare  in  conseguenza  deU’ipereloridria.  Per  riguardo  ai  mo¬ 
vimenti  dell’intestino  ricorderemo,  che  Oppler  e  Einhorn  hanno  dimo¬ 
strato,  che  l’iperacidità  produce  in  generale  costipazione  ed  eccezional¬ 
mente  diarree,  ma  questa  ultima  conclusione  è  stata  contrastata  (Schiitz 
e  altri),  sovratutto  perchè  è  assai  difficile  stabilire  nettamente  se  i  di¬ 
sturbi  intestinali,  che  accompagnano  l’iperse erezione  gastrica,  siano  una 
conseguenza  diretta  di  questa  o  non  piuttosto  dipendano  dalle  stesse 
cause,  che  agirono  sullo  stomaco,  alterandone  i  processi  di  secrezione. 

2.  Iposecrezione.  Ipocloridria  e  ipochilia.  Anacloridria.  Achilia.  — 
La  secrezione  del  succo  gastrico,  come  si  è  detto,  può  diminuire  assai 
e  anche  intieramente  scomparire.  Talora  la  mucosa  gastrica  elimina  un 
j)o’  di  liquido,  ma  in  esso  abbonda  il  muco,  mentre  mancano  l’acido 
cloridrico  e  gli  enzimi. 

Questi  fatti  morbosi  sono  talvolta  d’indole  nervosa,  e  dipendono 
o  da  gravi  lesioni  del  bulbo  o  del  midollo  spinale  (tabe),  o  da  nevrastenia 
o  isteria.  Più  spesso  si  tratta  però  di  processi  infiammatori  o  degene¬ 
rativi  della  mucosa  stomacale,  quali  l’atrofìa,  la  degenerazione  amiloide, 
e  la  trasformazione  carcinomatosa.  Per  altre  cause  si  ritorni  a  quanto 
è  stato  detto  sulle  dispepsie  in  genere. 

La  digestione  stomacale  è  alterata  nel  senso,  che  è  diminuita  o  abo¬ 
lita  intieramente  la  proteolisi  pepsinica;  le  sostanze  connettive  in  ispecie 
passano  indigerite  nel  duodeno.  Ciò  però  in  certi  casi  e  con  adatto  cibo, 
può  non  produrre  variazioni  nella  nutrizione  dell’organismo,  poiché 
la  digestione  intestinale  può  supplire  la  mancanza  della  digestione 
gastrica. 

Infatti  Ludwig  e  Ogata  negli  animali,  Noorden  negli  uomini,  tro¬ 
varono  che  il  bilancio  dell’azoto  può  rimanere  in  pareggio  o  anche  in 
aumento,  malgrado  la  mancanza  assoluta  dell’acido  cloridrico  nello 
stomaco. 

Tuttavia  anche  la  digestione  intestinale  può  alterarsi,  principal¬ 
mente  perchè  viene  a  mancare  lo  stimolo  normale  della  secrezione 
pancreatica. 

X  movimenti  dello  stomaco  sono  spesso  affrettati  nell’achilia,  feno¬ 
meno  questo  che  non  ha  ancor  ricevuto  una  spiegazione  sufficiente, 
sebbene  alcuni  lo  considerino  come  la  conseguenza  di  un  meccanismo 
di  compensazione  nel  senso  che  lo  stomaco  tenta  di  liberarsi  al  più  presto 
delle  sostanze  che  non  può  digerire.  I  movimenti  dell’intestino  pure  sono 
spesso  aumentati  e  secondo  Schmid!  circa  un  terzo  dei  malati  di  achilia 
presentano  diarrea. 

Ma  la  conseguenza  più  grave  della  scarsezza  o  della  mancanza 
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dl’acido  cloridrico  nello  stomaco  consiste  nello  sviluppo  di  processi 
rmentativi,  putrefattivi  ed  infettivi. 

Infatti  l’acido  cloridrico  libero,  contenuto  nel  succo  gastrico, 
muto  a  contatto  con  i  microbi,  eventualmente  presenti  negli  ali¬ 
enti,  esplica  su  di  essi  una  evidente  azione  microbicida.  Per  tal  ragione 
uiono  assai  spesso,  allorché  vengono  introdotti  nello  stomaco  normale, 
bacilio  del  carbonchio,  il  vibrione  colerigeno,  i  microbi  della  putre¬ 
farne  e  forse  anche  alcuni  di  quelli  delle  fermentazioni. 

Quando  l’acido  cloridrico  manca  o  è  scarso,  questi  microrganismi 
sviluppano  rigogliosamente  e  sovratutto  provocano  fermentazioni 
>gli  idrati  di  carbonio,  contenuti  negli  alimenti  e  precisamente:  la 
rmentazione  lattica ,  in  cui,  oltre  l’acido  lattico,  si  formano  contempo- 
meamente  quantità  più  o  meno  grandi  di  acido  acetico,  acido  for- 
ico,  eco.;  la  fermentazione  butirrica ,  cioè  la  formazione  di  acido  butili¬ 
co  insieme  a  C02  e  H2;  la  fermentazione  alcoolica  degli  zuccheri;  la 
rmentazione  delle  cellulose ;  la  fermentazione  acetica ,  ecc. 

I  processi  putrefattivi  delle  sostanze  proteiche,  se  pur  avvengono 
dio  stomaco  normale,  sono  sempre  assai  limitati,  ma,  quando  avven- 
mo,  si  manifestano  con  la  produzione  di  ammoniaca  e  di  acido  solfì- 
rico,  mentre  mancano  i  prodotti  delle  più  profonde  scissioni  delle  mo- 
cole  proteiche  (aminoacidi,  sostanze  aromatiche),  sebbene  qualche 
[)lta  sia  stato  trovato  indolo  nel  contenuto  alterato  dello  stomaco, 
ìvece  frequente  è  la  produzione  di  acetone  (Jaksch,  Lorenz),  a  cui  con¬ 
iglie  acetonuria. 

È  qui  da  notarsi,  che  processi  anomali  di  decomposizione  nello  sto- 
iaco  si  possono  avere  anche  quando  la  produzione  del  succo  gastrico 
normale,  e  anzi  talvolta  Lacidità  totale  del  contenuto  dello  stomaco 
aumentata  per  causa  degli  acidi  organici,  che  si  formano  nelle  suddette 
irmentazioni  degli  idrati  di  carbonio.  Allora  causa  di  questi  disturbi 
ino  o  l’inerzia  dei  movimenti  dello  stomaco  o  l’eccesso  o  la  qualità 
ei  cibi  ingeriti. 

IY.  —  Alterazioni  della  funzione  motoria  dello  stomaco. 

1.  I  movimenti  attivi  normali  dello  stomaco.  —  In  condizioni  nor- 
ìali,  i  movimenti  attivi  dello  stomaco,  che  si  compiono  per  opera  delle 
ue  tonache  muscolari,  hanno  due  fini:  rimescolare  il  contenuto  dello 
tomaco  per  provocarne  un  più  intimo  contatto  col  succo  gastrico; 
pingere  nel  duodeno,  con  intensità  che  aumenta  col  progredire  della 
'igestione,  gli  alimenti  in  parte  digeriti. 
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Qualche  tempo  dopo  che  i  cibi  sono  penetrati  nello  stomaco,  c< 
minciano  i  primi  movimenti  peristaltici,  i  quali  si  iniziano  dal  cardia 
si  propagano  lungo  la  grande  curvatura  fino  al  piloro,  per  t  ornare  p< 
nuovamente,  lungo  la  piccola  curvatura,  al  cardias;  a  questi  m ovini en 
principali  se  ne  aggiungono  altri  sussidiari. 

Lo  svuotamento  dello  stomaco  si  fa  ad  intervalli,  mediante  m< 
vimenti  propulsivi,  che  dalla  muscolatura  dell’antro  del  cardias  si  pr< 
pagano  verso  il  piloro;  ad  ogni  gruppo  di  movimenti  corrisponde  n 
piccolo  getto  di  contenuto  gastrico  dallo  stomaco  nel  duodeno. 

Questi  movimenti,  col  progredire  della  digestione,  si  fanno  senapi 
più  intensi,  per  cessare  poi  completamente,  quando  lo  stomaco  si 
vuotato. 

Normalmente  la  parte  liquida  degli  alimenti  passa  nel  duoder 
poco  dopo  l’ingestione;  del  rimanente,  se  il  pasto  fu  normale,  lo  st< 
maco  si  libera  dopo  5-7  ore. 

Varie  sono  le  opinioni  intorno  agli  stimoli,  che  danno  origine 
questi  movimenti.  Secondo  le  recenti  ricerche  del  Ducceschi  sulle  fui 
zioni  motorie  dello  stomaco,  in  coordinazione  col  processo  digestivi 
gli  stimoli  che  provocano  i  movimenti  peristaltici  e  antiperistalti 
della  parte  maggiore  dello  stomaco,  sarebbero  di  due  ordini:  meccani 
(distensione  e  stiramento  delle  tuniche  muscolari  ed  azione  stimolanl 
dei  corpi  solidi)  e  chimici  (il  crescente  grado  di  acidità  del  succo  g: 
strico  e  la  presenza  del  peptone);  la  scomparsa  di  questi  stimoli  dete 
mina,  da  una  parte,  la  cessazione  dei  movimenti  sopra  ricordati  e,  da 
l’altra,  l’insorgere  dei  movimenti  diastolici  e  sistolici  dell’antro  pil< 
rico,  i  quali  hanno  per  conseguenza  la  propulsione  ritmica  del  confi 
nuto  stomacale  nel  duodeno. 

Sembra  adunque,  che  esista  nello  stomaco  un  congegno  nervos 
di  autoregolazione  (Kronecker),  mediante  il  quale  è  possibile  quest 
perfetto  accordo  tra  le  funzioni  chimiche  e  dinamiche  del  ventricoli 

La  motilità  dello  stomaco  nei  soggetti  sani  ed  ammalati  si  studi 
bene  mediante  la  radioscopia  facendo  ingerire  all’individuo  in  esan 
il  così  detto  latte  di  bismuto  o  una  mucilagine  al  solfato  di  bario  (30( 
400  cmc.).  Si  può  osservare  così  il  modo  di  riempimento  dello  stomaci 
la  sua  forma  e  la  sua  situazione,  le  contrazioni  che  presenta,  la  rap 
dità  con  cui  si  vuota  (da  1  J/2  a  3  ore).  Nelle  persone  ammalate  tut 
questi  fenomeni  variano  considerevolmente,  da  ciò  si  potranno  tran 
dati  preziosi  per  la  diagnosi  di  tutte  affezioni  gastriche. 

2.  Diminuzione  ed  aumento  nell’ energia  dei  movimenti  dello  stomaci 
—  Le  fibre  muscolari  dello  stomaco  possono,  in  conseguenza  di  alcui 
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rocessi  morbosi,  perdere  la  loro  energia  di  contrazione:  si  ha  allora 
atonia  del  ventricolo  o  dilatazione  stomacale.  In  questi  casi  i  cibi 
magono  più  lungamente,  che  di  norma,  nello  stomaco  e  si  decom- 
ongono  facilmente,  anche  perchè  di  solito  all’atonia  si  aggiunge  la 
ooacidità. 

Un  rallentamento  nella  funzione  motoria  dello  stomaco  si  riscontra 
urante  il  catarro  acuto  e  cronico  dell’organo,  quando  la  produzione 
i  acido  cloridrico  diminuisce  o  manca,  e  così  pure  nel  cancro  del  ven- 
ficolo  e  nella  gastroectasia,  ma  in  quest ’ultima  lesione  l’atonia  è  accom- 
agnata  frequentemente  da  iperacidità  del  succo  digerente. 

Col  nome  di  agitazione  peristaltica  dello  stomaco  s’intende  l’aumento 
i  energia  dei  movimenti  gastrici.  Questo  fenomeno  può  avvenire  non 
olo  a  stomaco  pieno,  ma  anche  a  stomaco  vuoto.  Esso  si  riscontra, 
ltre  che  nella  stenosi  pilorica,  in  varie  malattie  nervose  generali  : 
ra  però  distinto  dalla  ipermotilità  dello  stomaco  (Leo),  a  cui  consegue 
m  rapido  e  completo  svuotamento  dello  stomaco. 

Altri  disturbi  funzionali  dinamici  dello  stomaco  sono: 

il  gastrospasmo  —  che  è  una  contrattura  in  massa  della  tunica 
nuscolare  dello  stomaco.  Esso  si  presenta  in  certe  crisi  di  vomito 
ìervoso  ed  allora  tutto  ciò  che  si  introduce  nello  stomaco  viene  rigettato; 

lo  spasmo  del  cardias  —  che  è  una  contrattura  delle  fibre  musco- 
ari  circolari,  che  si  trovano  nel  punto,  in  cui  l’esofago  si  continua 
ìello  stomaco.  Allora  il  bolo  alimentare  si  arresta  nell’ultima  porzione 
lell’esofago  e  produce  una  senzazione  dolorosa  di  oppressione,  al  di* 
sopra  della  fossetta  epigastrica; 

lo  spasmo  del  piloro  —  che  produce  una  passeggera  stenosi  di 
questo  orifìzio,  per  cui  è  ritardato  o  reso  impossibile  lo  svuotamento 
lei  contenuto  gastrico,  e  da  ciò  vomito  e  talvolta  dilatazione  del  ven¬ 
tricolo. 

3.  I  movimenti  antiperistaltici  dello  stomaco.  —  Oltre  i  movimenti 
peristaltici  si  compiono  talora  nello  stomaco  anche  dei  movimenti 
mtiperist aitici.  Quando  questi  movimenti  si  limitano,  come  avviene  di 
solito,  verso  la  metà  del  ventricolo,  essi  coadiuvano  il  mescolamento  dei 
cibi;  se  invece  oltrepassano  questo  confine,  contribuiscono  all’apertura 
o  dilatazione  del  cardias,  e  si  ha  allora  il  rutto  o  il  vomito. 

CoW eruttazione  -vengono  espulsi  azoto  e  acido  carbonico:  il  primo 
proviene  dall’aria  introdotta  con  la  saliva  e  con  gli  alimenti,  l’ossigeno 
viene  assorbito  dalla  mucosa.  L’acido  carbonico  deriva  da  processi 
di  decomposizione  delle  sostanze  contenute  nello  stomaco  e  nell’ intestino. 
Talvolta  fra  i  gas  eruttati  si  trovano  anche  HS,  H,  CH4,  provenienti 
da  processi  putrefattivi. 
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V.  —  Il  vomito. 

Il  vomito  merita  una  più  ampia  e  particolare  considerazione, 
perchè  è  un  fenomeno  patologico  frequentissimo  ed  importante,  non  li 
mitato  soltanto  a  disturbi  del  sistema  digerente,  ma  diffuso  piuttosto 
ad  una  larga  sfera  di  affezioni  di  altri  sistemi. 

Il  vomito  consiste  nell’evacuazione  del  contenuto  stomacale  pei 

la  via  esofago -boccale.  Gli  agenti  meccanici  che  agiscono  sono:  la  pres 

sione  estrinseca  dei  muscoli  dell’addome  ( torchio  addominale ),  la  contra 

zione  del  diaframma  in  uno  sforzo  espiratorio,  la  contrazione  della  mu 
* 

scolatura  dello  stomaco.  Intanto  si  apre  l’orifìzio  del  cardias  e  il  conte 
mito  stomacale  viene  proiettato  nell’esofago  e  nella  bocca,  da  dove 
in  genere,  con  violenza,  esce  all’esterno.  Il  piloro  invece  resta  di  so 
lito  chiuso,  ma  talvolta  si  apre  parzialmente  in  modo  che  rigurgita 
contenuto  duodenale  nello  stomaco.  Allora  non  infrequentemente  av 
viene,  che,  la  vescica  biliare  se  è  piena,  sotto  la  pressione  del  torchi( 
addominale,  lasci  sfuggire  una  certa  quantità  di  bile  che  appare  po 
nelle  materie  vomitate  ( vomito  bilioso). 

Il  vomito  è  quasi  sempre  preceduto  da  quella  sensazione  parti 
colare,  da  tutti  ben  conosciuta,  che  dicesi  nausea,  e  contemporaneamente 
si  ha  anche  stimolazione  delle  ghiandole  salivari,  e  forte  salivazione 

I  materiali  vomitati  sono  molto  diversi  nei  vari  casi:  a  secondi 
della  loro  costituzione,  i  vomiti  si  distinguono  in  alimentari ,  costituit 
cioè  da  cibi  ingeriti  in  uno  stadio  più  o  meno  avanzato  di  digestione 
in  mucosi ,  costituiti  cioè  dal  semplice  prodotto  della  secrezione  mucipara 
stomacale  esagerata,  così  ha  luogo  per  esempio  nei  vomiti  mattutin 
degli  alcoolisti;  in  biliosi ,  dei  quali  abbiamo  già  accennato;  in  sangui 
gni  ( ematemesi ),  i  quali  sopravvengono  talvolta  nel  decorso  di  malatti» 
infettive  (scorbuto,  porpora,  peste,  febbri  perniciose,  febbre  gialla,  ecc.) 
o  da  intossicazioni  (per  fosforo  o  per  arsenico  )  o  per  sostituzione  di  fluss 
emorroidali  o  mestruali  o  per  varici  stomacali,  o  infine  per  lesion 
gravi  dello  stomaco  (ulcera,  cancro);  in  fecaloidi  che  sono  sempre  un  si 
stema  grave,  e  l’espressione  di  un’ostruzione  o  occlusione  intestinal» 
(peritonite,  ernia  strozzata). 

II  meccanismo  nervoso  del  vomito  è  piuttosto  complicato.  V 
sono  vomiti  di  origine  centrale  e  vomiti  di  origine  riflessa. 

Il  così  detto  centro  del  vomito ,  da  molti  discusso,  si  trova  in  vici 
nanza  e  in  stretto  rapporto  col  centro  respiratorio  (Luciani).  Le  vi» 
efferenti  sono:  i  pneumo gastrici  che  mettono  in  azione  la  muscolatura 
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macale,  il  frenico  per  il  diaframma,  i  nervi  rachidei  per  i  muscoli  ad- 
ninali.  Le  vie  direttamente  o  indirettamente  afferenti  sono  moltis- 
ìe  e  non  ancora  bene  determinate,  alcune  si  trovano  nell’encefalo 
sso  (vie  cortico bulbari)  altre  negli  organi  dei  sensi,  altre  provengono 
Ila  faringe,  altre  dagli  organi  viscerali  (vaghi,  splacnici). 

Vediamo  ora  di  elencare  i  vari  casi  di  vomito  secondo  il  loro  mecca- 
imo  nervoso: 

a)  vomiti  che  hanno  origine  nel  centro  bulbare ,  o  meglio  che  dipen- 
no  da  un  diretta  stimolazione  di  esso.  Si  tratta  in  genere  di  azioni 

psiche  e  così  si  ha  il  vomito  uremico ,  che  è  uno  dei  principali  sintomi 

\ 

fl’insuffìcienza  renale,  il  vomito  da  acetonuria ,  premonitorio  del  coma 
ibetico,  il  vomito  delle  malattie  infettive  (polmonite,  malaria),  il  vo¬ 
to  da  apomorfina ,  il  vomito  delle  gravide  (secondo  alcuni  autori),  il 
mito  da  ipobaropatia  (vedi  voi.  I,  pag.  88).  Inoltre  il  vomito  di  origine 
ntrale  può  dipendere  da  lesioni  meccaniche  del  bulbo.  Si  noti  che  questi 
uniti  si  accompagnano  spesso  a  disturbi  respiratori  pure  di  origine 
ntrale,  il  che  è  una  prova  della  correlazione  e  vicinanza  che  esiste 
r  centri  respiratori  e  centro  del  vomito. 

b)  Vomiti  che  si  originano  dalla  zona  cortico -cerebrale  e  cerebellare 
dagli  organi  dei  sensi.  —  Vomiti  provocati  da  emozioni  psichiche 
uniti  dei  soggetti  isterici  e  psicopatici,  vomiti  prodotti  dalla  vista  di 
•getti  repugnanti,  da  odori  e  sapori  disgustosi,  e  anche  da  immagini 
nemoniche  di  questi  oggetti,  odori  e  sapori.  In  tale  categoria  rien- 
ano  pure  i  vomiti  che  accompagnano  le  malattie  deirencefalo  (menin- 
ti,  ascessi,  tumori  cerebrali,  apoplessie),  e  anche  i  vomiti  di  origine 
birintica  che  si  hanno  nelle  einetosi  (mal  di  mare)  o  nelle  lesioni  dei 
mali  semicircolari.  In  rari  casi  suoni  acuti  e  stridenti,  in  persone  ne- 
ropatiehe,  possono  provocare  il  vomito. 

c)  Vomiti  che  si  originano  dal  tubo  digerente.  —  Prima  di  tutto  è 
a  ricordare  che  il  titillamento  del  velo  pendalo,  della  base  della  lingua 
della  faringe  provoca  un  vivace  riflesso,  che  con  una  certa  durata  e 
itensità  di  stimolo  finisce  col  vomito.  È  questo  uno  dei  mezzi  più 
litichi  per  liberare  lo  stomaco  da  sostanze  dannose  ingerite.  Il  vomito 
*  poi  da  considerarsi  come  uno  dei  sintomi  più  frequenti  che  accompa- 
;nan0  le  malattie  di  stomaco  (dispepsie,  nevrosi  gastriche,  gastriti, 
ilcerazioni,  cancro);  gli  stimoli  partono  allora  dalla  mucosa  gastrica. 
3on  egual  meccanismo  agiscono  certi  emetici ,  quali  l’ipocacuana,  il 
artaro  stibiato,  l’emetina,  ecc.,  e  questi  agiscono  solo  se  ingeriti  o  in 
gualche  modo  passano  nel  contenuto  stomacale  mentre,  come  si  è  visto, 
litri  emetici,  fra  cui  Papomorfìna,  esercitano  la  loro  azione  sul  centro 
lei  vomito  e  funzionano  quindi  solo  se  introdotti  direttamente  in  circolo. 
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Anche  dall’intestino  possono  partire  stimoli  per  il  vomito,  e  cos 
si  ha  questo  riflesso  nelle  ernie  strozzate,  nell’appendicite  acuta  nelh 
coprostasi. 

d)  Vomiti  che  si  originano  da  altri  organi.  —  Si  hanno  vomit 
nella  calcolosi  epatica,  in  certe  malattie  dell’utero  e  dei  suoi  annessi 
specialmente  nelle  forme  neoplastiche,  nei  traumi  dei  testicoli,  in  certi 
malattie  del  rene  (rene  mobile,  calcolosi)  e  anche  della  vescica. 


VI.  —  Alterazioni  della  mucosa  stomacale. 

Per  traumi,  per  l’ingestione  di  sostanze  tossiche  o  caustiche,  o  d 
alimenti  troppo  caldi,  si  possono  produrre  alterazioni  necrotiche  o  di 
struzioni  più  o  meno  estese  nella  mucosa  st  macole:  ma  queste  lesion: 
vengono  in  genere  prontamente  riparate  e  si  ha  la  rigenerazione  completa 
della  mucosa  gastrica. 

Le  erosioni  emorragiche  della  mucosa  gastrica  sono  frequenti  nella 
tubercolosi,  nell’uremia,  e  nell’eclampsia  puerperale,  nella  gastrite 
alcoolica,  nella  cirrosi  epatica,  nell’appendicite  e  nelle  ernie  incarcerate, 
Le  piccole  lesioni  nella  continuità  della  parete  dello  stomaco  sono  su¬ 
perficiali  e  non  arrivano  alla  muscularis  mucosae.  ISTel  secreto  gastrico, 
durante  il  periodo  del  digiuno,  si  trovano  gli  elementi  della  mucosa 
(Muntz). 

Talvolta  invece  si  producono  ulcerazioni,  che  non  hanno  alcuna 
tendenza  a  guarire  e  a  cicatrizzarsi  e  possono  condurre  alla  perforazione 
dello  stomaco. 

La  patogenesi  di  queste  ulceri  (che  si  distinguono  col  nome  di  ul¬ 
ceri  rotonde  dello  stomaco )  è  assai  oscura:  nè  le  osservazioni  cliniche,  nè 
gli  esperimenti  sugli  animali  hanno  contribuito  a  dissipare  tale  oscurità. 

In  generale  si  crede,  che  queste  lesioni  si  producano  t>er  un  processo 
di  autodigestione,  e  che  la  causa  prima  di  esse  debba  ricercarsi  in  agenti, 
che  sospendono  quelle  attività  biologiche  cellulari,  a  cui  è  dovuta 
l’integrità  della  mucosa  stomacale  normale  di  fronte  ai  succhi  gastrici. 

È  assai  poco  probabile,  che  V ipercloridria  basti  da  sola  a  deter¬ 
minare  l’ulcera  gastrica,  mentre  essa  è  probabilmente  un  fenomeno 
secondario,  dovuto  ad  uno  «tato  d’irritazione  della  mucosa. 

Secondo  vari  autori,  la  causa  diretta  delle  ulceri  gastriche  con¬ 
siste  sempre  in  disturbi  circolatori  locali  gravi,  per  i  quali  la  nutrizione 
e  la  vitalità  delle  cellule  di  alcune  porzioni  della  mucosa,  vengono  assai 
alterate  e  diminuite,  ovvero  si  può  anche  pensare  che  questi  disturbi 
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ìircolatori  tolgano  di  mezzo  l’attività  antiproteolitica  del  siero  di  sangue, 
dia  quale  sovratutto  si  dovrebbe  la  protezione  della  mucosa  gastrica  dal- 
’autodigestione. 

Tali  disturbi  consisterebbero  in  stasi,  emorragie,  ischemie  per  em¬ 
boli,  per  esagerata  denutrizione,  per  arteriosclerosi.  Panum  infatti 
riuscì  a  produrre  ulceri  gastriche  nel  cane,  mercè  embolie,  provocate 
3on  l’introduzione  di  pallottoline  di  cera  nel  sistema  venoso  dell’animale. 

Più  recentemente  altri  autori  hanno  affermato,  che  tali  ulcerazioni 
ri  producono  in  conseguenza  di  lesioni  nervose,  capaci  di  modificare 
profondamente  il  trofismo  del  ventricolo.  Così  Dalla  Vedova  asserisce 
li  aver  ottenuto  negli  animali  ulcerazioni  assai  caratteristiche,  mediante 
lesioni  del  plesso  celiaco  o  delle  sue  radici  toraciche  (grande  splancnico) 
3  v.  Jezeren  ottenne  analoghe  alterazioni,  mediante  il  taglio  del  vago, 
sotto  il  diaframma.  Queste  affermazioni  però  sono  state  contraddette 
recentemente  dal  Donati,  che  ripetè  tali  esperimenti,  ma  non  ne  ottenne 
ehe  resultati  negativi:  così  si  può  dire  che  la  questione  della  patogenesi 
lell’ulcera  gastrica  non  ha  ancora  ottenuto  una  soluzione  soddisfa¬ 
cente  e  definitiva. 

I  processi  infiammatori  dello  stomaco  si  chiamano  gastriti  o  catarri 
dello  stomaco.  Essi  sono  prodotti  dalle  stesse  cause  tossiche  o  alimentari 
sovra  accennate,  talvolta  anche  da  processi  infettivi.  Vi  è  il  catarro 
acuto  in  cui  .si  ha  tumefazione  della  mucosa,  ipersecrezione  di  muco, 
talvolta  piccole  emorragie,  e  anche  alterazioni  distruttive  della  mucosa. 
Vi  è  la  gastrite  cronica  atrofizzante  in  cui  la  mucosa  si  assottiglia,  si  im¬ 
poverisce  di  ghiandole  e  quasi  scompare  e  ciò  porta  conseguenze  fun¬ 
zionali  assai  gravi.  Vi  è  la  gastrite  cronica  ipertrofizzante  che  si  distingue 
per  un  ispessimento  della  mucosa,  più  manifesto  nella  regione  pilorica. 
Anche  le  ghiandole  sono  ipertrofiche.  Negli  epiteli  si  riscontrano  non 
di  rado  fatti  di  metaplasia.  Talvolta  l’ipertrofìa  della  mucosa  è  a 
tipo  nodulare.  Queste  forme  si  hanno  in  seguito  a  irritazioni  cro¬ 
niche  prodotte  daH’alcoolismo,  dall’eccesso  di  cibi  molto  conditi  e 
di  droghe,  dall’uso  di  medicamenti.  Infine  va  ricordata  la  gastrite 
cirrotica ,  un  induramento  infiammatorio  ora  limitato  alla  regione 
pilorica  ora  diffuso  a  tutto  lo  stomaco.  Vi  è  neoformazione  di  tessuto 
flogistico  fortemente  retratto,  quasi  calloso,  che  produce  grave  stenosi. 
Infine  qui  ricordiamo  soltanto  i  cancri  dello  stomaco  malattie  pur  troppo 
così  frequenti.  Si  tratta  di  neoplasmi  epiteliali  di  vario  tipo,  che  si  pos¬ 
sono  sviluppare  in  tutte  le  regioni  dello  stomaco,  ma  prevalentemente 
nella  regione  pilorica.  Essi  producono  non  solo  alterazioni  profonde 
di  tutta  la  funzione  stomacale,  ma  anche  effetti  generali  gravissimi 
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(cachessia,  metastasi  negli  organi  circonvicini),  e  conducono  fatalment 

alla  morte. 


VII.  —  L’estirpazione  dello  stomaco. 

In  questi  ultimi  anni  è  stato  dimostrato,  che  si  può  praticare 
tanto  negli  animali  che  nell’uomo,  la  estirpazione  parziale  o  totale  dell 
stomaco.  Nei  primi  tempi  dopo  l’operazione  si  manifestano  vari  disturbi 
dovuti  ad  una  insufficiente  digestione  delle  sostanze  proteiche  e  all: 
perdita  della  difesa  antisettica,  che  dipende  dall’  acido  cloridrici 
contenuto  nel  succo  gastrico.  Ma  poi,  a  poco  a  poco,  si  restaura  il  poter 
digerente  per  tutti  i  cibi:  una  alimentazione  non  dissimile  dalla  normali 
viene  benissimo  tollerata  e  gli  animali  ritornano  in  condizioni  fìsiolo 
giche  e  persino  ingrassano  e  aumentano  di  peso.  In  qual  modo  avvengan< 
tutti  questi  fatti  di  compensazione  ancora  non  è  noto.  È  certo  per< 
che  il  lavoro  dello  stomaco  non  è  essenziale  per  la  digestione,  ma  serv< 
soltanto  a  preparare  gli  alimenti  per  i  processi  digestivi,  che  devono  svol 
gersi  nel  tenue,  il  quale  del  resto  può  da  solo  compiere  la  trasformazion< 
delle  sostanze  proteiche.  Se,  quindi,  il  lavoro  dello  stomaco  è  molto  utile 
per  una  alimentazione  variata,  non  è  però  indispensabile  alla  vita  del 
l’u omo  e  di  alcuni  animali. 

Bicordiamo  infine  che  furono  fatte  indagini  numerose  per  vedere, 
in  qual  modo  si  comportano  la  digestione,  l’assimilazione  e  il  ricambic 
materiale  nelle  persone  e  negli  animali  operati. 
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I.  —  La  secrezione  intestinale  e  le  sue  alterazioni. 

Il  chimo,  acido  quando  passa  dallo  stomaco  nel  duodeno  e  nel 
Bue,  subisce,  oltre  razione  della  bile  e  del  succo  pancreatico,  anche 
iella  del  succo  enterico ,  il  quale  è  il  prodotto  di  secrezione  dell’epitelio 
ki  villi  e  delle  cripte  del  Galeati  o  ghiandole  di  Lieberkiihn. 

Per  le  ricerche  fisiologiche,  il  succo  enterico  puro  si  ottiene  da  anse 
alate  mediante  le  così  dette  fìstole  di  Thiery  o  di  Velia.  Si  è  visto  così, 
ie  stimolazioni  meccaniche  della  mucosa  provocano  sì  la  secrezione 
i  un  succo  enterico,  ma  che  questo  è  quasi  privo  di  enzimi,  mentre 
ie  stimolazioni  chimiche  adeguate,  quali  si  hanno  coi  prodotti  della 
gestione  e  del  succo  pancreatico  (Pawlow),  determinano  l’eliminazione 
i  succo  attivo.  * 

Il  sistema  nervoso  (vago,  plesso  celiaco,  plessi  mesenterici)  non  sem- 
ra  che  influisca  molto  sulla  secrezione  del  succo  enterico,  e,  se  mai, 
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esercita  un’influenza  inibitoria.  L’asportazione  dei  plessi  celiaco  e  me¬ 
senterico  provoca  la  secrezione  di  abbondante  succo,  fino  a  produrre 
vera  diarrea,  ma  in  questo  fenomeno  ha  importanza  anche  l’iperemia, 
che  si  stabilisce  neH’intestino. 

La  secrezione  intestinale  dipende  con  grande  probabilità  anche  da 
ormoni  speciali.  Délézenne  e  Frouin  hanno  trovato,  che,  iniettando 
nelle  vene  di  un  cane  adatte  quantità  di  secretino,  (estratto  di  epiteli 
intestinali,  fatto  con  soluzione  fisiologica  acidificata),  aumenta  assai 
la  secrezione  enterica. 

Il  succo  enterico  è  un  liquido  alcalino  (per  carbonato  sodico) 
più  o  meno  ricco  di  muco.  La  sua  composizione  è  diversa  nei  diversi 
tratti  deirintestino. 

Il  succo  duodenale  (in  gran  parte  prodotto  dalle  ghiandole  del 
Brunner)  contiene  un  enzima  simile  alla  pepsina  (Abderhalden). 

Il  succo  del  crasso  è  più  ricco  di  mucina  e  non  contiene  quasi  enzimi. 

I  fermenti  del  succo  enterico  sono: 

a)  fermenti  proteolitici:  il  fermenti  simile  alla  pepsina ,  che  si  trova 
nel  duodeno  —  Yerepsina  di  Cohnheim,  che,  secondo  questo  autore, 
somiglia  alla  tripsina  (ma  è  distinta  da  essa)  e  scinde  i  peptoni  in  ami¬ 
noacidi  —  V enterocinasi,  che  coopera  con  il  tripsinogeno  alla  digestione 
delle  sostanze  proteiche  (v.  il  capitolo  seguente)  —  una  nucleasi ,  capace 
di  scindere  le  nucleine  e  gli  acidi  nucìeinici  —  una  arginasi  (Kossel), 
che  più  propriamente  si  trova  entro  gli  epiteli  intestinali  e  che  scinde 
l’argirina  (prodotto  della  digestione  triplica)  in  ornitina  e  urea; 

b)  lipasi ,  che  secondo  alcuni  è  la  stessa  del  succo  pancreatico, 
assorbita  dagli  epiteli  intestinali.  Secondo  altri  sarebbe  un  fermento 
endocellulare; 

c )  fermenti  degli  idrati  di  carbonio.  Sono  state  trovate  nel  succo 
enterico  una  amilasi ,  una  mattasi  e  una  invertasi,  deirintestino  dei 
poppanti  si  trova  anche  una  latt  isi. 

Sono  poco  noti  i  turbamenti  secretori  dell’intestino,  dipendenti 
dal  sistema  nervoso. 

Trousseau  descrisse  delle  nevrosi  intestinali  secretorie.  Sembra  che 
nelle  diarree  nervose  si  abbia  aumento  nella  produzione  del  succo  en¬ 
terico;  nella  stipsi  atonica  una  diminuzione  di  esso:  ma  scarse  ed  incerte 
sono  le  nostre  cognizioni  a  questo  proposito. 

Benché  non  esista  una  dimostrazione  diretta,  è  molto  probabile, 
che,  nelle  affezioni  infiammatorie  acute  e  croniche  della  mucosa  inte¬ 
stinale  e  nelle  degenerazioni  (amiloide)  e  atrofìe,  sia  diminuita,  in  vario 
grado,  la  secrezione  del  succo  enterico. 
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Ciò  risulterebbe  anche  dagli  esperimenti  di  Fleischer  sugli  animali: 
gli  trovò,  nei  catarri  acuti  della  mucosa  intestinale,  un  succo  enterico 
Li  attività  assai  lenta  e  debole  sull’amido  e  sul  saccarosio,  in  confronto 
Li  quello  degli  animali  normali. 

Si  ha  un  aumento  nella  produzione  del  succo  enterico  in  certe 
orme  irritative  dell  intestino  (v.  più  innanzi  il  paragrafo  sulle  diarree) 
»  forse  sotto  l’influsso  di  alcuni  veleni  (pilocarpina). 

Anche  la  produzione  del  muco  intestinale  è  in  aumento  in  alcuni 
tati  morbosi,  e  segnatamente  nella  colica  mucosa.  In  questa  malattia, 
die  viene  qualificata,  quale  nevrosi  secretoria  (Leube),  la  quantità  del 
nuco  eliminato  è  assai  abbondante,  ed  esso  contiene  epiteli  cilindrici 
Iella  mucosa  intestinale  e  cellule  ameboidi.  Anche  nella  forma  infiam- 
natoria,  detta  enterite  membranosa ,  la  quantità  del  muco  prodotto 
c  assai  grande. 

Vi  è  uno  stato  morboso,  designato  da  Schmidt  e  Strasburger 
come  dispepsia  intestinale  e  che  consiste  in  una  vera  alterazione  se¬ 
cretiva  dell’intestino.  I  sintomi  di  questa  malattia  sono:  dolori  di  ventre, 
nappetenza,  malessere  generale,  diarrea.  L’analisi  delle  feci  dimostra, 
che  in  esse  il  contenuto  di  idrati  di  carbonio  inutilizzati  è  circa  il  doppio 
lei  normale,  il  che  fa  credere,  che  in  questo  stato  morboso  manchi 
’azione  dei  fermenti,  destinati  alla  scissione  degli  idrati  di  carbonio,  e 
che  cioè  si  tratti  di  una  iposecrezione  degli  enzimi  xiiù  importanti  del  succo 
enterico.  L’utilizzazione  delle  proteine  e  dei  grassi  procede  invece  in 
nodo  al. tutto  normale. 


II.  —  L’assorbimento  intestinale  e  le  sue  alterazioni. 

La  funzione  dell  'assorbimento  intestinale  è  di  fondamentale  impor¬ 
tanza  per  l’organismo.  Essa  ha  luogo  specialmente  nell’intestino  tenue, 
la  mucosa  del  quale  è  provvista  di  proprietà  specifiche  di  assorbimento 
3,  con  le  sue  pieghe  trasversali  permanenti  (valvole  conniventi)  e  con 
i  suoi  villi,  in  condizioni  normali,  rappresenta  una  superfìcie  di  esten¬ 
sione  assai  considerevole. 

Secondo  le  dottrine  fisiologiche  più  attendibili  (Foster,  Hiibner, 
0.  Cohnheim),  la  funzione  dell’assorbimento  è  propria  dell’epitelio 
dei  villi  e  di  quello  che  ricopre  i  follicoli  solitari  e  agminati  del  tenue: 
qualsiasi  lesione  nell’integrità  o  nelle  capacità  funzionali  dell’epitelio 
dell’intestino  tenue  porta  un  turbamento  nella  funzione  dell ’assorbi- 
mento  (O.  Cohnheim). 
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Nel  crasso  dell’uomo,  come  risulta  del  resto  dalla  sua  struttura, 
l’assorbimento  dei  principi  nutritivi  è  quasi  nullo,  soltanto  l’acqua  può 
essere  assorbita  anche  da  questa  porzione  del  tubo  intestinale. 

Per  riguardo  al  meccanismo,  con  cui  si  compie  l’assorbimento  in 
testinale,  ricorderemo,  prima  di  tutto,  che  le  idee  più  antiche  in  propo¬ 
sito,  secondo  le  quali  si  ammetteva,  che  in  tale  processo  avessero 
parte  soltanto  le  forze  fìsiche  dell’osmosi  e  della  diffusione,  sono  state 
di  recente  interamente  abbandonate.  Non  già  che  questi  fenomeni  fìsici 
non  abbiano  influenza  sul  passaggio  delle  sostanze,  contenute  nell’in¬ 
testino,  verso  il  sangue  e  la  linfa,  ma  è  certo  che  altri  fattori,  di  natura 
prettamente  fisiologica,  entrano  in  giuoco  in  questo  atto  così  importante 
della  nutrizione. 

Le  esperienze  di  Heidenhain,  di  Hamburger,  di  O.  Cohnheim, 
di  Hiibner  e  di  tanti  altri,  hanno  dimostrato,  che  la  parete  intestinale 
non  si  comporta  come  una  membrana  inerte,  ma  è  sede  di  una  forza 
speciale,  che  favorisce  e  stimola  il  passaggio  delle  sostanze  disciolte 
nel  contenuto  intestinale  nella  opportuna  direzione. 

Secondo  le  vedute  del  Luciani,  la  mucosa  intestinale  va  conside¬ 
rata  come  una  ghiandola  a  secrezione  interna,  e  l’assorbimento  come  un 
processo  di  separazione  elettiva,  compiuto  dalle  cellule  dei  villi.  Come, 
ad  esempio,  gli  epiteli  renali  sono  capaci  di  separare  dal  sangue  certi 
prodotti  del  ricambio  e  di  versarli  nel  lume  dei  canalicoli,  così  le  cellule 
dei  villi  posseggono  la  proprietà  di  scegliere  e  di  assumere  le  oppor¬ 
tune  sostanze,  che  si  trovano  nell’intestino,  e  di  versarle  nelle  lacune  lin¬ 
fatiche  del  tessuto  sottomucoso,  da  cui  poi  passano  nei  capillari  linfatici 
o  sanguigni. 

Durante  l’assorbimento,  i  sali  e  gli  zuccheri  non  subiscono  alcuna 
alterazione  per  opera  degli  epiteli  intestinali:  ma  al  contrario  i  grassi 
e  le  sostanze  proteiche  vengono  profondamente  modificati. 

Per  riguardo  a  queste  ultime  si  crede,  in  genere,  che  i  peptoni  e 
gli  aminoacidi,  che  provengono  dalla  digestione  degli  alimenti,  passando 
per  il  protoplasma  degli  epiteli  intestinali,  vengano  polimerizzati,  e, 
per  effetto  dell’attività  anabolica  di  queste  cellule,  trasformati  in  albu¬ 
mine  coagulabili  e  probabilmente  in  sieroalbumina. 

In  tutti  i  casi  si  vede,  adunque,  che  l’assorbimento  dipende  dal- 
l’attività  funzionale  degli  epiteli,  e  quindi  si  può  subito  concludere,  che 
ogni  qualvolta  questa  attività  venga  diminuita  o  distrutta,  debbano 
insorgere  gravi  alterazioni  nell’assorbimento. 

I  veleni ,  che  modificano  sostanzialmente  o  distruggono  il  proto¬ 
plasma  degli  epiteli  intestinali,  diminuiscono  le  'proprietà  assorbenti 
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della  mucosa.  Così  il  Cohnheim  dimostrò,  che,  avvelenando  l’epitelio 
intestinale  con  piccole  dosi  di  fluoruro  di  sodio,  di  arseniato  pot  assico 
in  modo  però  che  il  veleno  non  provocasse  fenomeni  generali,  si  aveva 
liminuzione  o  cessazione  deH’assorbimento  di  soluzioni  di  zucchero, 
che  in  condizioni  normali  venivano  facilmente  assorbite.  Una  mucosa 
avvelenata  equivale  ad  una  membrana  morta. 

Il  Cohnheim  stesso  dimostrò  questo  fatto  anche  neirintestino  di 
animali  morti.  Egli  poneva  in  un’ansa  intestinale  di  un  cane  morto 
una  soluzione  di  glucosio,  mentre  faceva  circolare  nei  vasi  sanguigni 
una  soluzione  di  cloruro  di  sodio  al  0,94  %:  in  queste  condizioni,  vide 
stabilirsi  fatti  di  diffusione  e  di  osmosi,  come  avvengono  appunto  nelle 
membrane  morte.  Lo  zucchero  passò  dall’intestino  ai  capillari  e  il  clo¬ 
ruro  di  sodio  dai  vasi  all’intestino. 

Anche  certi  veleni  bacterici,  e  quelli  che  si  producono  nelle  stenosi 
3  nelle  occlusioni  intestinali,  determinano  alterazioni  profonde  del- 
i’assorbimento.  Nell’enterite  flemmonosa  estesa,  neirinfiammazione 
estesa,  neirinfiammazione  intestinale  fibrinosa,  nell’enterite  necro¬ 
tizzante,  nel  colera,  nella  dissenteria,  nel  tifo  addominale  e  in  altre 
affezioni,  in  cui  l’epitelio  è  distrutto  per  larghi  tratti,  la  parete  intestinale 
presenta,  profondamente  modificate,  le  proprietà  assorbenti  e  si  può 
quasi  paragonare  a  una  membrana  morta. 

Nelle  affezioni  localizzate  e  circoscritte,  quali  si  presentano  nella 
lisi  addominale  e  talvolta  nel  tifo,  le  modificazioni  dell’assorbimento 
sono  meno  gravi. 

Questa  funzione  però  si  altera  assai,  se  anche  le  ghiandole  mesen- 
teriali  sono  affette,  come  avviene  nella  tisi  meseraica. 

Se  nei  villi  intestinali  viene  ad  alterarsi  la  circolazione  sanguigna , 
si  ha  pure  un  disturbo,  più  o  meno  grave,  nella  funzione  assorbente 
dell’intestino.  Il  rallentamento  della  circolazione  del  sangue  produce 
specialmente  una  diminuzione  nell’assorbimento  dei  grassi;  però, 
se  il  disturbo  circolatorio  non  dura  a  lungo,  non  è  causa  di  gravi  altera¬ 
zioni  nell’assorbimento  delle  sostanze  diffusibili  (peptone,  zucchero, 
sali  solubili)  e  dell’acqua. 

Anche  alcune  malattie  del  fegato  ( cirrosi )  producono  una  dimi¬ 
nuzione  dell’assorbimento  dell’intestino.  Le  alterazioni  della  secrezione 
biffare  e  del  pancreas  producono  poi  gravissimi  disturbi  nell’assorbi- 
niento  dei  grassi,  anche  fino  al  punto  da  rendere  inutilizzabili  questi 
alimenti,  con  danno  non  piccolo  delle  altre  funzioni  intestinali  e  del 
ricambio  in  genere. 

Abbiamo  finora  considerato  unicamente  i  casi  di  diminuzione 
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della  proprietà  riassorbente  della  mucosa  intestinale,  perchè  ciò  è  pi 
frequente  mentre  il  caso  opposto,  di  aumento  del  potere  di  assorbimenti 
è  più  raro. 

La  mucosa  intestinale  acquista  una  iperattività  di  assorbiment 
per  l’acqua,  allorché  si  ha  poliuria,  con  forte  eliminazione  di  zucchero 
di  urea  e  di  sali  neutri  per  le  vie  renali  (Fleischer).  Si  ha  una  più  ra 
pida  azione  assorbente  della  mucosa  intestinale,  durante  i  crampi  inte 
stinali  (colica  saturnina  —  O.  Cohnheim),  e  sotto  l’azione  di  certe  so 
stanze:  così  l’alcool  in  quantità  moderata  pare  che  favorisca  l’assorbi 
mento  del  peptone. 

III.  —  Alterazioni  della  funzione  motoria  dell’intestino. 

L 'intestino  tenue  è  capace  di  due  specie  di  movimenti;  i  così  dett 
movimenti  pendolari  e  i  movimenti  peristaltici. 

I  primi  hanno  lo  scopo  di  mescolare  il  contenuto  intestinale  ne 
luogo  ove  esso  si  trova:  essi  sono  cagionati  da  contrazioni  ritmich 
'tanto  della  muscolatura  circolare  che  della  longitudinale;  compaiono 
ogni  o"-6",  e  si  propagano  con  la  velocità  di  2-5  cm.  al  secondo,  mj 
insorgono  indifferentemente  in  punti  diversi  dell’intestino,  in  mod< 
che  non  si  riesce  a  stabilire  i  punti  di  insorgenza  della  eccitazione.  Li 
onde  progrediscono  verso  il  colon.  Anche  per  l’intestino  è  stata  svolti 
una  teoria  miogena,  e,  secondo  Bayliss  e  Starling,  le  onde  di  eccitazioni 
possono  originarsi  e  trasmettersi  da  fìbrocellula  muscolare  a  fìbrocelluh 
muscolare,  le  quali  sarebbero  così  miogeniche  e  miodrome  nello  stessi 
tempo. 

I  movimenti  peristaltici  hanno  per  iscopo  il  progresso  del  conte 
nuto  intestinale  dal  duodeno  all’ano.  Essi  sono  essenzialmente  movi 
menti  coordinati,  e  le  contrazioni  delle  singole  sezioni  dell’intestinf 
avvengono  in  modo  armonico  e  diretto  allo  scopo  della  discesa  del  ma 
feriale  alimentare. 

Lo  stimolo  che  questo  materiale  produce  in  qualsiasi  parte  del  tube 
intestinale  determina  due  fenomeni  opposti,  uno  contrattorio  al  di  so¬ 
pra,  l’altro  inibitorio  al  di  sotto  (legge  dell’intestino).  Si  tratta  quind; 
di  un  riflesso,  che  ha  luogo  probabilmente  nel  plesso  di  Auerbach,  seb¬ 
bene  anche  la  innervazione  extra -intestinale  non  sia  senza  influenza, 
Paralizzando  il  plesso  di  Auerbach  con  la  nicotina  o  con  la  cocaina, 
mentre,  permangono  i  movimenti  pendolari,  il  progresso  del  materiale 
alimentare  più  non  avviene. 

Per  riguardo  al  crasso  si  hanno  presso  a  poco  gli  stessi  fenomeni. 
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(uando  il  tenue  è  in  uno  stato  attivo,  si  veggono  contrazioni  peris tal¬ 
ché,  che,  dall’ileo,  si  propagano  al  colon  attraverso  la  congiunzione 
eo-cecale:  l’onda  peristaltica  si  spegne  di  regola  alla  metà  del  colon 
al  principio  della  sua  parte  discendente,  e  quivi  infatti  si  accumula 
arte  del  contenuto  intestinale.  Anche  la  peristalsi  del  crasso  dipende 
a  un  riflesso  che  si  compie  negli  elementi  nervosi  insiti  nell’organo, 
ìa  che  è  pure  sotto  l’influenza  dell’innervazione  estrinseca. 

L’innervazione  estrinseca  di  tutto  l’intestino  ha  i  suoi  centri  su- 
eriori  nell’asse  cerebro-spinale,  onde  hanno  senza  dubbio  influenza 
li  movimenti  intestinali  tanto  le  emozioni,  quando  le  sensazioni 
olorose.  Si  ammette  che  stimoli  acceleratori  o  inibitori  possano  partire 
ai  corpi  quadrigemini  e  dai  corpi  striati  (Budge  e  Valentin),  dal 
ulbo,  dai  peduncoli  cerebrali  e  cerebellari  (Schifi),  dalla  zona  motrice 
ella  corteccia  (Bouchefontaine).  Anche  più  di  recente,  con  metodi  ra- 
iologici  fu  dimostrato  l’effetto  di  stimolazioni  cerebrali  sulla  funzione 
lotoria  dell’intestino  (Darwin,  Fubini,  Cannon). 

Le  vie  nervose  efferenti  sono  certamente  rappresentate  dai  vaghi 
dagli  splacnici.  I  primi,  secondo  l’opinione  più  antica  e  più  seguita 
vrebbero  una  funzione  motoria;  tuttavia  la  loro  stimolazione  sarebbe 
nmediatamente  seguita  da  un’inibizione  iniziale  a  cui  poi  susseguirebbe 
umento  dell’eccitabilità  e  della  contrattilità  (Starling). 

Gli  splacnici  poi  esercitano  un’influenza  inibitoria  tonica  che  può 
ssere  aumentata  da  stimoli  periferici  di  qualsiasi  specie  (Bayliss  e 
terling)  e  perciò  riesce  talvolta  diffìcile  a  constatare  movimenti  nel- 
intestino  di  un  animale  esposto  all’aria,  per  l’addome  aperto,  finche  * 
BStano  intatte  le  sue  connessioni  nervose. 

Per  il  crasso  l’innervazione  estrinseca  è  costituita  dai  nervi  sacrali 
ipogastrici.  Secondo  Fellner,  i  nervi  sacrali  sono  motori  per  la  musco - 
itura  longitudinale  e  inibitori  per  le  fibre  circolari,  mentre  gli  ipogastrici 
rodurrebbero  contrazione  della  muscolatura  circolare  e  rilasciamento 
ella  muscolatura  longitudinale.  A  consimili  conclusioni  giunsero  anche 
ùurtade  e  Guyon.  Invece  Bayliss  e  Starling  considerano  i  nervi  ipogas¬ 
trici  e  colici  come  puri  nervi  inibitori,  e  i  nervi  del  bacino  come  motori 
anto  per  la  muscolatura  longitudinale  quanto  per  la  trasversale. 

Una  questione  che  è  stata  molto  discussa  è  quella  della  possibilità 
i  movimenti  antiperistaltici  dell’ intestino,  cioè  la  possibilità  di  onde  mu- 
colari  ascendenti  verso  il  piloro.  Numerose  ricerche  sperimentali 
Mail,  Kirstein,  Kauders,  Mùhsam,  ecc.),  che  si  intrapresero  sugli  animali 
cani),  e  particolarmente  quelle  di  Sabbatani  e  Fasola,  avrebbero  dimo- 
trato  l’impossibilità  di  movimenti  antiperistaltici,  anche  in  quei  casi, 
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in  cui.  per  Y artificiosa  disposizione  dell'intestino  (capovolgimento  di 
anse  intestinali,  anse  parallele  a  direzione  inversa,  diverticoli  ciechi, 
fìstole),  le  condizioni  erano  segnatamente  morbose. 

I  clinici  per  lungo  tempo  hanno  ammesso  resistenza  di  movimenti 
antiperistaltici  nell’uomo  in  condizioni  morbose,  e  si  è  creduto  anche  che 
il  vomito  stercoraceo ,  che  si  ha  in  alcune  malattie  e  specialmente  nella 
occlusione  intestinale ,  sia  dovuto  a  movimenti  antiperistaltici  attivi 
dell’intestino;  ormai  però  ci  è  noto  che  questo  vomito  è  cagionato  da 
compressione  del  torchio  addominale  (van  Swieten)  mentre  si  apre  il 
piloro  (v.  a  pag.  542  e  seg.). 

Gli  studi  sperimentali  sulle  alterazioni  motorie  dell’intestino  non 
sono  molto  progrediti,  anche  per  la  difficoltà  di  registrare  i  movimenti 
peristaltici. 

Da  molte  ricerche  fatte  da  Pirelli  sugli  animali  in  cui  erano  state 
prodotte  lesioni  addominali  di  varia  natura,  risultò  che  nelle  enteriti 
la  motilità  intestinale  è  notevolmente  diminuita  con  aumento  del  tono. 
Ideile  peritoniti  acute  si  hanno  novimenti  irregolari,  periodi  di  attività 
molto  intensa,  variazioni  di  tono  e  vere  contratture.  Nelle  peritoniti 
croniche  di  natura  tubercolare  l’attività  motoria  deH’intestino  è,  in  ge¬ 
nere,  molto  diminuita  e  anche  il  tono  è  in  diminuzione.  Qualche  volta 
si  osservano  contratture  o  tetani. 

Queste  variazioni  dell’attività  motoria  intestinale  pertecipano  in 
vario  grado  alla  produzione  della  diarrea,  della  stitichezza,  del  meteo¬ 
rismo,  che  si  osservano  spesso  nelle  peritoniti. 

Nell’appendicite  la  motilità  dell’appendice  varia  a  seconda  della 
causa  che  ha  provocato  la  sua  infiammazione.  Nella  ostruzione  completa 
l’attività  dell’appendice  è  profondamente  compromessa  sino  all’iner¬ 
zia.  Nella  ostruzione  incompleta  l’attività  motoria  dell’appendice 
medesima  si  mostra  molto  indebolita;  vi  si  osserva  qualche  contrattura, 
e  il  tono,  pur  presentando  qualche  aumento  rapido  e  fugace,  tende  a 
diminuire. 

A  questi  esperimenti  fanno  riscontro  quelli  ancora  più  recenti 
di  Torraca  che  ha  studiato  tutta  una  serie  di  alterazioni,  delle  cellule 
nervose  gangliari  dell’intestino  in  seguito  a  lesioni  dell’intestino  diver¬ 
samente  provocate,  e  così  si  possono  mettere  in  rapporto  i  sovra  notati 
disturbi  funzionali  con  le  lesioni  del  plesso  di  Auerbach  e  di  Meissner. 

Nell’uomo  lo  studio  delle  condizioni  dell’intestino  si  fa  superficial¬ 
mente  con  la  palpazione  e  la  percussione.  Talvolta,  in  individui  mal  ri¬ 
dotti,  la  parete  addominale  è  così  assottigliata  che  si  possono  perce¬ 
pire  i  movimenti  peristaltici. 
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Risultati  più  precisi  si  hanno  con  la  radioscopia  e  la  radiografìa 
1  solito,  dopo  l’ingestione  di  pre¬ 
arati  di  solfato  di  bario  e  di  car¬ 
enato  di  bismuto.  Così  si  può  esa- 
ìinare  la  funzionalità  e  le  condi- 
ioni  del  duodeno  e  del  tenue,  ma 
ovra  tutto  del  crasso. 

Le  alterazioni  d’innervazio- 
Le  e  motorie  deH’intestino  sono 
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rig.  60.  —  Movimenti  pendolari  normali 
dell’intestino  di  gatto  (da  Pirelli). 


Fig.  61.  —  Accentuazioni  dei  movimenti 
pendolari  dell’intestino  di  gatto  al¬ 
l’inizio  di  una  peritonite  da  pio* 
cianeo  (da  Pirelli). 


Fig.  62.  —  Contrattura  spontanea  dell’intestino  di  un  gatto  con  grave  enterite 

sperimentale  (da  Pirelli). 


spesso  accompagnate  da  forti  dolori,  ora  localizzati  a  qualche  regione 
iell’addome,  ora  irradiantisi  a  tutto  il  ventre  e  anche  ad  altre  regioni  del 
corpo.  Alle  crisi  dolorose  molto  forti  si  dà  il  nome  di  coliche. 
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Conseguenze  dell’alterata!  funzione  motoria  sono  le  diarree  da  una 
parte  e  la  costipazione  dall’altra,  e  di  questi  fenomeni  morbosi  passiamo 
adesso  a  trattare  separatamente. 


IV.  —  Diarree. 

La  diarrea  consiste  nell’espulsione  di  feci  liquide:  l’atto  della  defe¬ 
cazione  si  ripete  frequentemente  e  anche  moltissime  volte  in  un  giorno 
e  in  certi  casi  l’ammalato  sente  un  continuo  stimolo  ad  andar  di  corpo 
mentre  riesce  ad  emettere  solo  piccola  quantità  di  liquido. 

È  necessario  non  confondere  diarrea  con  dissenteria :  quest ’ultima 
è  sempre  un’infezione  intestinale,  mentre  la  parola  diarrea  va  intesa 
in  senso  generale  come  espressione  d’un  fenomeno  patologico  che  può 
avere  cause  diverse. 

Le  condizioni  immediate  nella  produzione  della  diarrea  sono  due: 

l’aumento  della  motilità  dairintestino  (iper peristalsi)  per  cui 
il  contenuto  liquido  del  tenue  rapidamente  giunge  all’ampolla  rettale  e, 
riempendola,  provoca  il  riflesso  della  defecazione; 

V esagerazione  del  contenuto  intestinale ,  e  ciò  può  avvenire  per  tre 
ragioni  e  cioè  per  iper  secrezione  degli  elementi  secernenti  della  mucosa 
intestinale,  per  una  grande  trasudazione  attraverso  la  parete  intestinale 
alterata  e  infine  per  un’ insufficienza  di  assorbimento. 

Queste  diverse  condizioni  si  uniscono  in  genere  a  produrre  la  diar¬ 
rea,  perchè,  per  esempio,  gli  stimoli  ad  una  esagerata  motilità  producono 
anche  ipersecrezione,  le  cause  di  alterazione  della  mucosa  intestinale 
irritano  anche  la  muscolatura,  ecc. 

Distingueremo  le  diarree  nelle  seguenti  categorie: 

a)  Diarree  di  origine  nervosa.  —  Per  quanto  poco  si  sappia  sul- 
l’esatta  innervazione  deH’intestino,  sul  meccanismo  dei  riflessi  che  lo 
riguardano  e  sui  centri  da  cui  questi  riflessi  dipendono,  tuttavia,  come 
l’esperienza  insegna  vi  sono  diarree  che  hanno,  come  patogenesi,  semplici 
azioni  nervose.  Sono  diarree  disgiunte  da  ogni  lesione  anatomica  della 
mucosa  enterica  e  della  muscolatura.  Vi  sono  diarree  emotive  e  perciò 
di  origine  centrale,  diarree  dei  nevropatici  e  dei  basedowiani,  diarree 
dipendenti  da  malattie  del  cervello  o  del  midollo  spinale;  così  le  crisi 
enteriche  dei  paralitici  e  dei  tabetici; 

b)  diarree  di  origine  circolatoria.  —  Il  meccanismo  di  queste 
consiste  probabilmente  in  una  vasodilatazione  intestinale  o  in  una  stasi 
per  la  quale  aumenta  la  trasudazione  attraverso  le  pareti  deirintestino 
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perciò  il  contenuto  liquido  di  esso  diviene  sovrabbondante.  A  ciò 
può  aggiungere  che  gli  stimoli  nervosi  che  provocano  la  vasodilata- 
one  o  la  vasodilatazione  stessa,  per  la  maggior  irrigazione  sanguigna, 
Dssono  accelerare  la  peristalsi. 

Per  queste  ragioni  si  producono  diarree  dopo  impressioni  di  freddo 
il  ventre  o  sul  dorso,  poiché  si  crede  che  vi  sia  vasodilatazione  intesti¬ 
ate  antagonistica  alla  vasocostrizione  cutanea.  Invece  le  diarree  che  ac- 
unpagnano  la  cirrosi  epatica  sono  da  considerarsi  come  dipendenti  dalla 
usi  sanguigna  intestinale,  e  così  pure  le  diarree  che  si  riscontrano 
ì  certe  malattie  cardiorenali.  In  questa  categoria  metteremo  pure  le 
iarree  che  si  producono  quando  varia  la  concentrazione  molecolare 
el  sangue  (malattie  renali,  riassorbimento  di  edemi,  di  idropi,  ecc.)  e 
intestino  funziona  come  organo  regolatore  della  pressione  osmotica 
el  sangue  stesso. 

c)  Diarree  di  origine  digestiva.  —  La  loro  patogenesi  è  complessa 
variata  e  vi  entrano  in  giuoco  fenomeni  nervosi  riflessi,  irritazione 

iretta  della  mucosa  intestinale  per  i  cibi  non  digeriti  o  putrefatti, 
tipi  principali  di  queste  diarree  sono: 

diarree  per  ingestione  di  cibi  in  quantità  eccessiva :  sono  le  più 
ornimi  e  si  accompagnano  al  vomito  e  durano  finché  l’eccesso  del  cibo 
on  è  stato  eliminato; 

diarree  da  intossicazione  alimentare:  rientrano  nei  casi  di  botulismo 
i  intossicazioni  per  carni  o  pesci  guasti.  Gli  agenti  diretti  sono  le  pto- 
aaine  delle  putrefazioni; 

diarree  da  dispepsie  gastriche  e  sovratutto  da  achilia,  perchè  la 
lancata  o  insufficiente  digestione  stomacale  turba  anche  la  funzione 
.eli’ intest  ino; 

diarree  da  disfunzione  epato- pancreatica:  diarree  grassose  o  stea- 
orree  dipendenti  da  mancato  assorbimento  di  grassi  per  insufficienza 
pato -pancreatica  —  diarree  biliari  violenti  e  brusche  per  iperfunzione 
patica. 

d)  Diarree  infettive  e  parassitane.  —  Rappresentano  il  sintonia 
>iù  importante  e  caratteristico  delle  entero-coliti  infettive.  Gli  agenti 
)atogeni  con  le  loro  tossine  alterano  la  mucosa  intestinale  fino  a  pro¬ 
durre  una  desquamazione  gravissima  dell’epitelio  e  allora  la  parete 
atestinale  diventa  una  vera  superfìcie  di  trasudazione,  attraverso  cui 
Atra  il  plasma  sanguigno.  In  questo  fenomeno  hanno  parte  considere¬ 
vole  i  fenomeni  osmotici,  almeno  fino  a  che  il  contenuto  intestinale 

ia  una  concentrazione  molecolare  superiore  a  quella  del  plasma  sanguigno 

« 

ier  il  che  il  liquido  deve  passare  dai  vasi  sanguigni  nel  lume  intestinale. 
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Si  producono  così  le  scariche  sierose  tanto  caratteristiche  nel  colera. 
Nello  stesso  tempo  le  tossine  bacteriche  stimolano  la  muscolatura 
deirintestino  a  più  forti  movimenti.  La  diarrea  può  essere  anche  la 
conseguenza  di  uno  stato  infiammatorio  acuto  o  cronico  dell’intestino. 
Le  forme  più  comuni  di  diarree  infettive  sono:  la  diarrea  dissenteria  orme 
dovuta  al  bacterium  coli,  che  è  la  più  frequente  e  banale,  la  dissenteria 
bacillare  (v.  voi.  I,  pag.  425),  la  diarrea  colerica  (v.  voi.  I,  pag.  502), 
la  dissenteria  amebica  o  da  altri  protozoi  (v.  voi.  I,  pag.  553),  la  diarrea 
dissenteri forme  nella  tubercolosi  intestinale. 

e)  Diarree  tossiche.  —  Si  hanno  negli  avvelenamenti  esogeni  ed 
endogeni,  e  si  producono  con  meccanismi  diversi  secondo  la  natura 
del  veleno.  Ricorderemo  le  diarree  che  così  spesso  accompagnano  il 
saturnismo  e  l’idrargirismo,  l’avvelenamento  per  rame,  per  arsenico, 
per  tante  sostanze  organiche  anche  medicamentose.  Di  più  in  questa  ca¬ 
tegoria  vanno  p  oste  anche  le  diarree  che  accompagnano  le  malattie 
del  ricambio,  quali  la  gotta,  il  diabete,  le  malattie  del  rene  quando 
producono  uremia,  ecc. 

f)  Scariche  diarroiche  per  azione  dei  purganti.  —  Sull’azione 
dei  purganti  molto  si  è  discusso  in  farmacologia,  nè  spetta  a  noi  entrare 
in  tali  questioni  ricorderemo  soltanto  che  i  purganti  sono  sostanze 
che  agiscono  o  provocando  una  maggiore  secrezione  intestinale  o  ecci¬ 
tando  energicamente  la  peristalsi  intestinale  per  diretta  influenza  sulla 
parete  deirintestino  stesso. 

Nell’esame  dei  casi  di  diarrea  si  deve  tener  conto  del  numero  delle 
evacuazioni  (che  può  andare  da  4,  6,  10,  ad  una  cifra  molto  elevata 
nelle  24  ore),  della  quantità  del  liquido  emesso  (che  può  essere  di  pochi 
centimetri  cubi  fino  a  qualche  litro),  della  consistenza,  del  colore,  del¬ 
l’odore,  della  presenza  di  elementi  patologici.  Ma  di  ciò  tratteremo  fra 
poco  a  proposito  delle  fecce. 

Le  conseguenze  della  diarrea  sono  più  o  meno  gravi  a  seconda  delle 
cause  che  le  hanno  prodotte  e  della  loro  durata. 

Spesso  hanno  un  valore  protettivo  perchè  servono  all’eliminazione 
di  un  contenuto  intestinale  guasto  e  pericoloso  (alimenti  decomposti, 
sostanze  tossiche,  tossine  bacteriche  e  parassiti).  Quando  poi  sono  in¬ 
tense  e  durature,  la  conseguenza  più  grave,  come  è  facile  a  comprendere,  è 
l  inutilizzazione  del  nutrimento  perchè  l’assorbimento  si  fa  troppo  scarso 
Quando  vi  è  trasudazione  dalle  pareti  intestinali  alterate,  si  ha  un 
vero  disseccamento  dell’organismo  ( inspissatio  sanguinis)  che  nessuna  be¬ 
vanda  può  compensare,  perchè  nulla  del  liquido  ingerito  entra  nei  vasi: 
così  avviene  nelle  dissenterie  gravi  e  nel  colera.  A  tutto  ciò  si  aggiun- 
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io  i  fenomeni  che  in  modo  concomitante  accompagnano  la  malattia 
erica,  i  disturbi  circolatori  delFintestino  che  in  generale  producono 
vi  è  vasodilatazione)  forte  depressione  sanguigna  e  anche  anemia 
ebrale,  il  riassorbimento  dei  materiali  tossici  che  si  generano  nell’in- 
tino,  i  fenomeni  nervosi  riflessi,  i  forti  dolori  addominali  (coliche),  ec c. 

V.  —  Costipazione  ed  occlusione  intestinale. 

Per  costipazione  si  intende  un  rallentamento  nelle  funzioni  motorie 
Fin  testino,  di  modo  che  il  progresso  del  contenuto  intestinale  ritarda 
3  evacuazioni  si  fanno  rare  mentre  le  fecce  divengono  anormalmente 
re  ( stitichezza ). 

lì  fatto  fondamentale  è  dunque  una  insufficienza  peristaltica  del- 
ìtestino,  ma  essa  si  può  produrre  in  due  modi  e  cioè  per  ipotonia 
Ila  muscolatura,  e  per  spasmo  di  essa. 

L'ipotonia  muscolare  ha  in  genere  una  ragione  nervosa,  ma  in  molti 
ri  casi  dipende  proprio  da  una  lesione  delle  fìbro cellule  muscolari 
?ioè  da  processi  degenerativi  (degenerazione  grassa)  o  atrofici. 

Secondo  alcuni  al  rallentamento  della  corrente  intestinale  contri- 
iseono  ancora  una  diminuzione  della  secrezione  intestinale  (che  po- 
ffibe  dipendere  dalla  stessa  insufficienza  di  stimoli,  la  quale  è  causa 
IFipotonia)  e  un  aumento  del  riassorbimento.  Ma  quest’ultimo  fatto 
h  ragionevolmente  deve  essere  considerato  come  la  conseguenza 
1  ristagno  intestinale. 

Anche  per  la  costipazione  sono  da  prendere  in  esame  cause  nervose 
use  digestive  e  alimentari  e  cause  tossiche  e  debilitanti.  Il  torpore 
testinale  di  natura  nervosa  è  uno  dei  fenomeni  più  frequenti  ed  è  un 
atoma  comunissimo  delle  nevrastenie,  dell’isteria,  di  certe  psicosi; 
Ha  vita  sedentaria  e  dell’eccessivo  lavoro  mentale.  Si  riscontra  pure 
varie  malattie  del  sistema  nervoso,  nella  tabe,  nelle  mieliti,  nelle  me- 
ngiti,  ecc.  Le  forme  spastiche  sono  pure  frequenti  nei  soggetti  nevro¬ 
tici,  di  temperamento  linfatico  ed  irritabile,  ovvero  dipendono, 
»  via  riflessa,  da  affezioni  dolorose  delFintestino  o  degli  organi  vi¬ 
ni  (appendiciti,  emorroidi,  ragadi  e  fìstole  anali,  cistiti,  prostatiti, 
Spingiti,  ecc.).  Le  dispepsie  gastrointestinali  asteniche,  così  frequenti 
ffie  donne  sono  pure  una  causa  comunissima  di  costipazione,  special  - 
lente  se  cono  congiunte  ad  insufficienza  epato-pancreatica. 

La  dieta  ha  una  grande  importanza  per  la  funzione  motoria  dell’in- 
)Stino,  e  sono  sovratutto  i  residui  vegetali  (fibre  di  cellulosio)  che  sti- 
lolano  la-  peristalsi.  Una  dieta  leggera  e  liquida  di  farinacei,  carne, 
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uova,  eco.,  specialmente  se  è  assai  scarsa  rende  facile  la  costipaziom 
mentre  gli  erbaggi,  le  frutta,  insomma  una  dieta  mista  e  sufficient 
basta  spesso  a  farla  scomparire. 

Le  cause  tossiche  di  costipazione  sono  assai  più  rare;  ma  è  noto  eh 
nel  saturnismo  si  alternano  talvolta  con  le  crisi  diarroiche,  brevi  perioc 
di  stitichezza;  nelle  intossicazioni  croniche  per  oppiacei  la  stitichezz 
è  quasi  la  regola;  nelle  malattie  del  ricambio  (gotta  e  diabete)  non  è  rar 
l’atonia  intestinale.  Questa  si  riscontra  anche  nelle  malattie  astenich 
e  cachettizzanti;  in  cui  l’indebolimento  della  muscolatura  intestina! 
non  è  che  parte  del  deperimento  di  tutto  Torganismo:  così  nella  con  va 
lescenza  di  gravi  malattie  infettive,  nell’anemia,  nella  senilità,  nelle  ca 
ehessie  diverse. 

L’atonia  intestinale  accompagna  sovente  gli  stati  irritativi  ed  in 
fìammatori  del  peritoneo:  si  ha  quindi  in  molte  peritoniti  e  nel  cosi 
detto  shock  peritoneale  postoperatorio  dopo  laparatomie  lunghe  e  la 
boriose. 

Le  conseguenze  della  costipazione  sono  varie  e  dipendono  sovra 
tutto  dal  riassorbimento  di  materiali  tossici  ( autointossicazione  entero 
gena),  che  è  assai  più  intenso  dato  il  ristagno  del  contenuto  intestinale 
ma  forse  anche  da  azioni  riflesse  che  questo  ristagno  stesso  determina 

In  certi  casi  il  ristagno  delle  materie  fecali  fa  sì  che  per  processi  d 
putrefazione  si  sviluppano  grandi  quantità  di  gas,  le  quali  distendon< 
l’intestino  di  per  sè  atonico.  Si  ha  così  quel  gonfiore  del  ventre  a  cu 
si  dà  il  nome  di  meteorismo. 

Gli  individui  che  soffrono  di  costipazione  sono  spesso  nervosi,  irri 
tabili,  presentano  disturbi  digestivi,  circolatori,  degli  organi  dei  sensi 
Hanno  talvolta  dolori  addominali  violenti  e  quando  l’autointossicaziom 
raggiunge  un  grado  più  elevato  compare  la  febbre.  Spesso  alla  costi 
pazione  succede  poi  la  diarrea.  Infine  dobbiamo  dire  qualche  cosa  de 
ristagno  intestinale  per  cause  meccaniche,  cioè  delle  occlusioni  inte¬ 
stinali,  che  possono  essere  complete  o  incomplete. 

Le  occlusioni  possono  essere  cagionate  da  concrezioni  fecali  c 
scibale,  che  si  accumulano  in  un  fratto  dell  intestino,  più  raramente  da 
sostanze  dure  ingerite  (noccioli  di  frutta),  da  calcoli  epatici  e  da  gro¬ 
vigli  di  vermi  intestinali.  Possono  essere  cagionate  dalla  torsione  di 
un’ansa  intestinale  sul  proprio  asse,  o  dallo  strozzamento  d’un’ansa  pei 
aderenze  o  briglie  peritoneali  (malattie  che  hanno  i  nomi  volgari  di  vol- 
vulo,  ileo,  misererò,  ecc.)  o  da  ernie  strozzate  o  dalla  cosidetta  invagi¬ 
nazione  intestinale  che  consiste  nell’introflessione  d’un  segmento  superiore 
di  ansa  in  uno  immediatamente  inferiore  e  perciò  il  lume  intestinale  viene 
ristretto  o  chiuso. 
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Altre  cause  di  occlusione  parziale  o  incompleta  sono  le  stenosi, 
•rodotte  da  cicatrici,  da  tumori  della  parete  intestinale,  da  aderenze, 
vvero  le  compressioni  esteriori  cagionate  dall’utero  gravido  dal  gon- 
Lamento  eccessivo  d’altre  anse  intestinali,  come  si  ha  talvolta  nelle  ped¬ 
oniti,  da  grossi  tumori  dell’utero  e  dei  suoi  annessi,  da  tumori  del 
3gato,  della  milza,  dei  reni,  ecc. 

Le  conseguenze  delle  occlusioni  intestinali  dipendono  dalla  loro 
ntità.  Le  occlusioni  complete  hanno  conseguenze  gravissime  e  se  la  em¬ 
ulazione  delle  materie  intestinali  non  si  ristabilisce  la  morte  è  inevi- 
abile.  Si  manifestano  allora  sintomi  imponenti  dovuti  sia  all’int ossi- 
azione  per  riassorbimento  di  materiali  intestinali,  sia  a  fenomeni  ner- 
rosi  riflessi:  fra  questi  sintomi  ricorderemo  i  dolori  fortissimi,  i  disturbi 
Leila  circolazione,  il  singhiozzo,  il  vomito  fecale,  il  meteorismo  eccess¬ 
ivo  e  infine  il  collasso  e  il  coma.  Nel  tratto  di  intestino  occluso  si  produce 
lapprima  stasi,  poi  un’alterazione  necrotica  della  parete,  accompagnata 
la  risentimento  peritoneale,  alla  quale  può  succedere  la  perforazione. 

Se  l’occlusione  è  incompleta  si  hanno  disturbi  meno  gravi,  che  pos- 
lono  non  andare  al  di  là  della  semplice  costipazione.  Gli  effetti  anato- 
nici  d’ostruzioni  che  durano  a  lungo  si  presentano  nel  modo  seguente: 
a  porzione  d’intestino  che  sta  al  dissopra  del  punto  ostruito,  è  distesa, 
ìessuosa,  quella  che  sta  al  disotto  è  collabita  e  contratta.  Il  canale 
ntestinale,  al  di  sopra  dell’occlusione,  è  pieno  di  gas  ( meteorismo )  o  di 
iquido  ed  è  molto  teso,  al  di  sotto  è  pieno  di  masse  fecali  di  varia 
3onsistenza. 

Se  l’occlusione  è  al  duodeno,  si  può  avere  la  dilatazione  dello  sto¬ 
maco  e  talora  anche  dell’esofago. 

Se  l’occclusione  non  è  completa  e  si  è  formata  lentamente,  la  tunica 
muscolare,  al  di  sopra  dell’ostacolo,  è  ingrossata  per  compensazione. 


VI.  —  Resezione  dell’intestino  tenue  e  del  colon. 

Gli  esperimenti  eseguiti  in  questi  ultimi  anni  sugli  animali,  e  le 
operazioni  chirurgiche  fatte,  per  necessità  morbose,  sull’uomo,  hanno  di¬ 
mostrato  che  l’intestino  tenue  può  essere  asportato,  in  proporzioni  ri¬ 
levanti,  senza  pregiudicare,  in  modo  permanente,  l’equilibrio  del  ricam¬ 
bio  materiale  dell’organismo.  Questa  osservazione  ha  una  singolare  im¬ 
portanza  a  dimostrazione  della  funzione  vicariante  insita  nel  canale 
intestinale. 

La  resezione  del  tenue  viene  eseguita  in  seguito  a  varie  indica- 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  II.  —  36.  , 
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zioni:  per  neoplasie,  per  volvulo,  per  restringimenti  cicatriziali  multi¬ 
pli  del  lume  intestinale,  per  occlusioni  da  ernia,  per  cancrena,  per  fi¬ 
stole  di  varia  origine,  ecc. 

Furono  asportati  lunghi  tratti  di  intestino  tenue.  Il  Euggi,  il  Fan¬ 
tino,  il  Mgrisoli,  il  Ghedini  asportarono  i  tratti  maggiori  di  tenue, 
fino  a  m.  5.40,  senza  che  l’organismo  ne  risentisse  per  lungo  tempo. 

Jaia,  studiando  un  caso  da  lui  operato,  venne  alla  conclusione,  che 
l’organismo  umano  può  sopportare  l’asportazione  di  una  metà  del  tenue 
per  lo  meno  e,  quando  si  tratti  di  persone  giovani  e  robuste,  anche  di 
più,  senza  il  pericolo  della  inanizione. 

Le  ricerche  del  Saggini,  eseguite  sovra  un  operato  del  Euggi,  di¬ 
mostrarono  che  i  processi  digestivi,  di  assorbimento  e  di  assimilazione 
si  compivano  normalmente;  le  ricerche  sul  ricambio  materiale,  fatte  su¬ 
gli  operati-  non  sono  però  sempre  complete. 


VII.  —  Disturbi  della  defecazione. 

La  defecazione  è  l’atto  dell’espulsione  delle  feci;  essa  s’inizia  con  mo¬ 
vimenti  xieristaltici  forti  e  lenti  delia  muscolatura  del  crasso,  per  cui 
le  feci  solide,  normalmente  soffermate  nella  regione  sigmoidea,  scendono 
nel  retto:  allora  si  eccitano  le  terminazioni  nervose  di  quest ’ultima 
parte  del  tubo  enterico,  e  il  bisogno  di  evacuare  si  fa  fortissimo. 
Quindi  col  concorso  della  volontà,  se  lo  stimolo  non  raggiunge  un  limite 
massimo,  e  anche  contro  la  volontà,  se  lo  stimolo  sorpassa  questo  limite, 
entrano  in  scena  altri  fattori  meccanici  e  cioè  la  contrazione  del  retto 
e  l’azione  del  torchio  addominale  (contrazione  del  diaframma  e  dei  mu¬ 
scoli  addominali).  Nello  stesso  tempo  si  ha  l’inibizione  del  tono  degli 
sfinteri,  coadiuvati  dalla  contrazione  del  muscolo  elevatore  dell’ano, 
Tutti  questi  fenomeni  sono  naturalmente  sotto  la  dipendenza  del 
sistema  nervoso  ed  è  necessario  considerare: 

Fibre  afferenti ,  che  conducono  le  stimolazioni  alla  defecazione; 
esse  decorrono  sia  nei  nervi  lombari  e  sacrali  del  sistema  cerebrospinale, 
sia  nei  nervi  simpatici  del  plesso  mesenterico  e  ipogastrico.  Le  termina¬ 
zioni  sensitive  che  si  eccitano,  sono  appunto  quelle  della  mucosa  del  crasso 
del  retto  e  dell’ano. 

Centri  gangliari  simpatici ,  spinali  (centro  ano-spinale)  e  corticali , 
che  mettono  in  azione  l’atto  della  defecazione  e  normalmente  manten¬ 
gono  in  tono  gli  sfinteri.  I  centri  corticali  dominano,  con  la  volontà, 
gli  altri  centri  inferiori. 
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Se  si  distrugge  il  centro  midollare  (Courtade  e  Guyon  ed  altri) 
si  eccitano,  in  via  centripeta,  i  rami  ipogastrici,  ai  quali  arrivano  le 
bre  sensitive  della  mucosa  ano-rettale,  si  provoca,  per  via  riflessa,  la 
ontrazione  degli  sfinteri.  Quando  sia  abolito  il  plesso  mesenterico  in- 
3riore,  non  esiste  pia  questo  riflesso. 

È  anche  notevole  il  fatto  che,  abolita  razione  centrale  di  tutti  i 
angli  simpatici  estrarettali,  gli  sfinteri  ripresentano,  dopo  trascorso 
m  lungo  periodo  di  tempo,  la  loro  tonicità  naturale  (Arloing  e  Chantre). 
Questo  dimostra,  che  ai  gangli  intrar Gitali  spetta  un’azione  tonica  ri-, 
[essa  sugli  sfinteri,  la  quale  è  al  tutto  indipendente  dal  sistema  nervoso, 
he  si  trova  al  di  fuori  deirintestino. 

Il  Goltz  osservò  in  un  cane  senza  midollo ,  che  i  movimenti  dell’in- 
estino  e  i  movimenti  defecatori  aboliti,  ritornarono  normali  dopo  qual- 
he  tempo,  quando  cioè  il  simpatico  assunse  l’azione  sull’intestino,, 
fle  spetta  al  midollo. 

Per  alterazioni  nervose  centrali  si  può  produrre: 

la  paralisi  degli  sfinteri  e  l'incontinenza  delle  feci,  quale  avviene 
per  impressioni  psichiche  (paura,  dolore),  per  lesioni  traumatiche  del- 
’encefalo  (shock,  apoplessia),  per  alcune  gravi  intossicazioni  dei  centri 
ìervosi; 

la  defecazione  involontaria ,  accomjiagnata  da  violenti  contra¬ 
zioni  espulsive,  che  si  può  osservare  nell’asfissia,  nefl’impiccagione  e 
in  altri  casi  di  morte  violenta. 

Per  riguardo  alla  frequenza  delle  defecazioni  diremo  che  l’uomo  in 
condizioni  perfett amente  normali  libera  il  ventre  una  volta  in  24  ore: 
in  genere  vi  è  completa  periodicità,  cioè  la  defecazione  si  ripete  ogni 
giorno  alla  stessa  ora. 

La  frequenza  delle  defecazioni  aumenta  grandemente,  come  si  è 
visto,  nelle  diarree.  Stimolazioni  interne  e  continuate  del  retto,  dell’ano 
ed  anche  d’organi  circonvicini,  producono  un  continuato  ed  illusorio 
bisogno  di  defecare,  fenomeno,  a  cui  si  dà  il  nome  di  tenesmo.  Esso  ha 
luogo,  oltre  che  negli  stati  infiammatori  dell’ano  e  del  retto  ( proctite ) 
prodotti  da  cause  diverse,  ma  specialmente  da  elminti,  anche  nell’iper¬ 
trofia  della  prostata  e  in  certe  malattie  della  vescica  (calcoli). 

La  frequenza  delle  stimolazioni  diminuisce  nella  costipazione  e 
nella  stitichezza  come  abbiamo  visto  a  proposito  delle  alterazioni  mo¬ 
torie  deirintestino  (pag.  552).  Qui  aggiungeremo  che  essa  può  essere  anche 
cagionata  da  diminuita  eccitabilità  dei  nervi  di  senso  dell’ultimo  tratto 
della  mucosa  intestinale,  oppure  dei  centri  nervosi  da  cui  la  defecazione 
dipende.  Fra  le  stitichezze  di  origine  centrale  vi  son  quelle  che  si  possono 
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chiamare  volontarie ,  poiché  non  sono  rare  le  persone  che  si  trattengom 
dall’andare  di  corpo  per  pura  pigrizia,  per  schifo  delle  latrine  sudicie 
per  un  senso  irragionevole  di  vergogna.  Queste  persone  inibiscono  gl 
stimoli  alla  defecazione,  e  allora  il  retto  si  abitua  a  poco  a  poco  affi 
X>resenza  delle  feci  e  le  defecazioni  si  fanno  sempre  più  rare. 

In  conseguenza  della  stitichezza,  le  feci,  che  a  lungo  rimangonc 
nelle  parti  inferiori  del  crasso,  perdono  sempre  più  acqua,  divengonc 
dure  e  più  difficilmente  eliminabili.  Intanto  si  rallenta  tutta  la  peristals 
intestinale  e  aumentano  i  processi  bacterici  e  putrefattivi,  onde  la  sti 
tichezza  da  sola  può  esser  causa  di  intossicazioni  intestinali.  Può  essere 
anche  causa  di  lesioni  della  mucosa  intestinale  (infiammatorie,  ulcera¬ 
tive),  di  disturbi  nervosi  e  cutanei. 

Infine  la  defecazione  può  essere  ostacolata  da  alterazioni  struttu¬ 
rali  del  retto  e  dell’ano,  in  causa  di  processi  infettivi  di  varia  natura, 
di  tumori  (cancri)  e  di  emorroidi  gravi. 

Vili.  —  Autointossicazioni  intestinali. 

L’intestino  è,  come  dice  il  Bouchard,  un  laboratorio  di  veleni. 
Sostanze  tossiche  di  varia  natura  si  formano  e  si  raccolgono  dentro  dì 
esso  e  talvolta  vincono  i  meccanismi  di  riparo  e  di  difesa,  che  l’organismc 
possiede:  allora  passano  nel  sangue  e  producono  uno  stato  di  avvele¬ 
namento  più  o  meno  grave. 

Le  proprietà  velenose  del  contenuto  intestinale  si  possono  facil¬ 
mente  studiare  negli  animali;  basta  prendere  un  po’  di  questo  contenuto, 
diluirlo  con  soluzione  fisiologica,  filtrarlo  e  iniettarlo  sotto  la  cute  e 
nelle  vene  di  un  cane.  Si  producono  allora  fenomeni  morbosi  di  varia  na¬ 
tura,  a  carico  specialmente  del  sistema  circolatorio  e  del  sistema  nervoso, 
consistenti  in  un  abbassamento  notevole  della  pressione  sanguina  (per 
vasodilatazione  e  ipocinesi  del  cuore),  in  convulsioni  vomito,  ecc. 

In  questo  stato  sovente  avviene  rapidamente  la  morte  dell’animale: 
se  esso  supera  questo  primo  periodo,  si  innalza  di  nuovo  la  pressione 
sanguigna,  talvolta  sopra  la  norma,  compare  la  febbre,  l’animale  di¬ 
magra  assai  e  può  anche  più  tardi  morire. 

Sulla  qualità  e  sulla  natura  dei  veleni  intestinali  molto  hanno  la¬ 
vorato  il  Bouchard  e  la  sua  scuola.  Balle  ricerche  di  questi  autori  e  di 
molti  altri  si  è  visto,  che  già  i  prodotti  normali  delle  secrezioni  del  tubo 
gastroenterico  hanno  un  certo  potere  tossico;  così  gli  enzimi  del  succo 
pancreatico  e  del  succo  enterico,  alcuni  componenti  della  bile,  ecc. 

In  secondo  luogo  sono  tossici  i  prodotti  della  decomposizione  degli 
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alimenti,  e  finalmente  le  tossine  elaborate  dai  microrganismi,  che  vege¬ 
tano  neH’intestino. 

I  processi  chimici  jnovocati  dai  bacteri  (che  sono  ospiti  abituali  del 
lostro  organismo),  a  cui  vanno  incontro  i  vari  elementi  del  chimo, 
sono  fermentazioni  degli  idrati  di  carbonio,  trasformazioni  dei  grassi 
n  acidi  grassi  più  bassi  (acido  acetico,  butirrico,  ecc.),  putrefazione 
ielle  sostanze  proteiche.  Normalmente  i  processi  fermentativi  e  trasfor¬ 
nativi  degli  idrati  di  carbonio  e  dei  grassi  hanno  luogo  nell’ultima 
3arte  del  tenue  e  nel  crasso;  la  putrefazione  dei  proteidi  avviene  solo 
ìel  crasso  e  specialmente  nel  colon  ascendente  e  nel  cieco. 

I  prodotti  delle  fermentazioni  degli  idrati  di  carbonio  sono  gassosi 
;C02,  H3,  CH4)  o  liquidi  (acido  lattico,  acido  butirrico,  ecc.)  e  in  gran 
parte  vengono  espulsi  per  l’ano,  e  solo  parzialmente  sono  riassorbiti 
3d  eliminati  con  l’aria  di  espirazione  (se  gasosi)  od  ossidati. 

Per  la  putrefazione  delle  sostanze  proteiche  si  formano  molte  e 
svariate  sostanze  e  cioè,  oltre  i  gas  sovra  ricordati,  N2  e  H2  S,  acidi 
iella  serie  grassa,  aminoacidi,  prodotti  aromatici,  ptomaine.  Fra  queste 
parie  sostanze  i  composti  aromatici  e  le  ptomaine  sono  quelle  dotate  di 
ini  maggiore  potere  tossico. 

I  bacteri  che,  anche  in  condizioni  di  perfetta  salute,  vegetano 
aell intestino,  sono  moltissimi  e  di  diversa  specie. 

II  loro  numero  può  variare  per  molte  ragioni:  in  certi  casi  essi 
formano  circa  un  terzo  del  peso  totale  delle-  feci  secche.  L’organismo 
possiede  certamente  alcuni  mezzi  per  regolare  lo  sviluppo  dei  micror¬ 
ganismi  nell’intestino;  mezzi  che  per  ora  noi  non  conosciamo. 

Le  specie  bacteriche  deH’intestino  sono  molteplici  e  variano  se¬ 
condo  il  genere  di  vita  e  di  alimentazione  dell’individuo;  le  specie  più 
frequenti  sono  il  b.  coli ,  il  b.  mesentericus,  il  fluorescens  putridus,  alcune 
sarcine,  alcuni  anaerobi. 

Di  queste  specie  ora  prevale  l’una  ora  l’altra,  a  seconda  dei  rap¬ 
porti  di  simbiosi  o  di  antagonismo  che  sussistono  tra  loro.  Adesso  anzi  si 
tende,  come  metodo  di  cura  per  certe  malattie  intestinali,  o  per  elimi¬ 
nare  le  autointossicazioni  enterogene  acute  o  croniche,  di  regolare  la 
fi  ra  bacterica  dell’intestino,  provocando  in  esso  lo  sviluppo  di  certe 
specie  più  innocue  o  utili  per  certe  trasformazioni  degli  alimenti  (v.  i 
lavori  di  Metchnikoff  e  della  sua  scuola). 

Fra  le  specie  bacteriche,  che  rappresentano  la  flora  anche  normale 
dell’intestino  ve  ne  sono  certamente  alcune  capaci  di  elaborare  tossine. 
Si  comprende  quindi,  come  il  contenuto  intestinale  si  assomigli  per 
la  sua  azione  tossica  a  certi  liquidi  culturali.  Probabilmente  le  note 
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sostanze  urotossiche,  che  dal  Bouchard  e  dai  suoi  allievi  sono  state  tro¬ 
vate  in  piccola  quantità  nell’orma  normale,  e  in  grande  quantità  nel¬ 
l’orma  di  individui  soggetti  ad  autointossicazioni,  non  sono  altro  che 
queste  tossine  ba eteriche. 

Quando  poi  l’intestino  alberga  specie  prettamente  patogene,  quali  il 
b.  del  tifo,  il  vibrione  del  colera,  i  bacteri  delle  infezioni  alimentari,  ecc., 
allora  maggiore  è  la  quantità,  più  potente  l’azione  delle  tossine  elabo¬ 
rate,  e  più  gravi  sono  le  conseguenze  dell’intossicazione  enterogena 

Tutti  i  veleni  intestinali,  che  abbiamo  adesso  ricordato,  in  condi¬ 
zioni  normali  sono  innocui  per  l’organismo,  poiché  esso  possiede  validi 
mezzi  di  difesa  contro  di  essi. 

Una  prima  barriera  è  costituita  dalla  mucosa  deH’intestino,  di  cui 
le  cellule  sembrano  impermeabili,  o  quasi,  di  fronte  alle  sostanze  tos¬ 
siche  sopra  nominate.  Per  questo,  mentre  il  contenuto  intestinale  è, 
come  si  è  detto,  assai  velenoso,  piccole  quantità  di  veleni  si  trovano 
nel  chilo  e  nel  sangue  refluo  dall’intestino.  Quando  però  la  mucosa  in¬ 
testinale  si  altera,  e  gli  epiteli  perdono  la  loro  funzione  protettiva, 
l’autointossicazione  comincia. 

Così  avviene  nelle  malattie  infettive,  che  si  localizzano  nell’inte¬ 
stino  (tifo,  paratifo,  colera,  dissenteria,.  ecc.)  o  quando  l’intestino  si 
alteri  per  ristagno  del  chimo,  o  delle  sostanze  fecali,  o  per  disturbi 
circolatori,  o  per  strozzamenti  o  invaginazioni,  ecc. 

Un  secondo  mezzo  di  difesa  è  rappresentato  dal  fegato,  il  quale 
è  capace  di  neutralizzare  o  di  distruggere  i  veleni,  che,  abbiano  attra¬ 
versato  la  parete  intestinale  e  che  si  siano  mescolati  al  sangue,  che 
scorre  nelle  radici  della  vena  porta.  Ma  di  ciò  parleremo  più  estesa¬ 
mente  fra  poco. 

Un  terzo  mezzo  di  difesa  antitossica,  di  cui  conosciamo  il  resultato, 
ma  non  l’intimo  meccanismo,  consiste  nella  cosidetta  coniugazione 
delle  sostanze  aromatiche ,  cioè  nella  unione  di  queste  con  l’acido  solforico, 
con  l’acido  glicuronico  o  con  altre  sostanze  (per  es.  la  glicocolla).  In 
questo  modo  i  composti  aromatici  divengono  meno  tossici  e  più  facil¬ 
mente  eliminabili  con  le  orine. 

1.  Intensità  dei  processi  putrefattivi  dell’ intestino.  —  Tenuto  conto 
che  la  maggior  parte  dei  composti  aromatici,  prodotti  nelle  putrefazioni 
intestinali,  si  eliminano  mediante  le  orine,  sotto  la  forma  coniugata 
(indacano,  eteri  solforici),  si  è  sempre  attribuito,  fino  dai  tempi  del 
Jaffé,  una  grande  importanza  alla  determinazione  di  queste  sostanze, 
per  giudicare  della  intensità  dei  processi  putrefattivi  nel  crasso,  della 
permeabilità  di  questo  di  fronte  ai  veleni  intestinali,  delle  condizioni 
insomma  del  tubo  digerente. 
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Questa  semplice  ricerca,  che  con  metodi  colorimetrici  (Ellinger  e 
Prutz)  facilmente  si  applica  allo  studio  clinico  degli  ammalati,  è  però 
insufficiente,  anche  se  si  determinano  esattamente  gli  eteri  solforici 
delle  orine  (Baumann)  con  il  metodo  di  Salkowsky.  Ricerche  più  siste¬ 
matiche  e  più  precise  furono  fatte  da  Ury,  il  quale  propose  di  tener 
conto  delle  sostanze  aromatiche,  eliminate  oltre  con  le  orine,  anche  con 
gli  altri  escreti,  con  le  feci  e  coi  gas,  emessi  con  le  flatulenze;  ma  queste 
ricerche  sono  in  pratica  troppo  complesse  e  difficili  ad  eseguirsi.  Strass- 
burger  affermò,  che  il  miglior  modo  per  giudicare  della  intensità  delle 
putrefazioni  intestinali  è  di  tener  conto  del  numero  dei  microrganismi 
contenuti  nelle  feci,  e  altri  (Adrian,  Gaus  e  Roos)  cercarono  invano  di 
stabilire  un  rapporto  tra  questo  numero  e  la  quantità  delle  sostanze 
aromatiche  delle  orine. 

Bouchard  e  la  sua  scuola  poi  hanno  tentato  di  stabilire  il  cosidetto 
coefficiente  tossico  delle  orine  non  solo  ( coefficiente  urotossico ),  ma  anche 
del  sudore  e  delle  feci,  intendendo  per  questo  coefficiente  la  quantità 
minima  delle  dette  sostanze,  necessaria  per  uccidere  un  animale  (dopo 
iniezione  endovenosa)  e  riportato  all ’  unità  di  peso  (chilogramma) 
dell’animale  stesso.  La  grandezza  di  questi  coefficienti,  e  specialmente 
del  coefficiente  uro  tossico  varia  assai  nelle  diverse  malattie,  senza  però 
che  da  queste  oscillazioni  si  possa  trarre  qualche  indicazione  d’indole 
generale. 

In  ogni  modo  ci  mancano  i  dati  per  stabilire  i  limiti  fra  putrefa¬ 
zioni  intestinali  ancor  fisiologiche,  e  putrefazioni  intestinali  con  carat¬ 
tere  essenzialmente  morboso. 

Delle  molteplici  cause,  che  possono  produrre  un  aumento  delle  de¬ 
composizioni  intestinali,  ne  ricorderemo  solo  alcune.  Anzitutto  la  qualità 
e  la  quantità  dei  cibi.  I  cibi,  in  cui  prevalgono  gli  idrati  di  carbonio,  se 
ingeriti  in  abbondanza,  possono  far  aumentare  le  fermentazioni  di  questi, 
ma  non  i  veri  processi  putrefattivi.  Si  avrà  allora  grande  produzione 
di  acidi  della  serie  grassa  e  di  gas,  ma  queste  sono  sostanze  poco  tos¬ 
siche.  Se  invece  il  cibo  abbondante  è  costituito  da  carni,  se  queste  sono 
mal  cotte,  e  già  ricche  di  bacteri,  le  putrefazioni  intestinali  aumente¬ 
ranno  senza  alcun  dubbio.  Se  una  grande  quantità  di  cibo  è  raccolta 
nello  stomaco,  non  tutte  le  particelle  di  questo  possono  impregnarsi 
di  acido  cloridrico:  l’azione  bactericida  del  succo  gastrico  non  si  svolge 
e  i  processi  putrefattivi  cominciano  subito  nell’intestino. 

Anche  la  bile  ha,  secondo  alcuni,  un’azione  moderatrice  nello  svi¬ 
luppo  dei  bacteri  intestinali.  È  noto  anche,  e  non  ne  sappiamo  bene  il 
perchè,  che  il  rallentamento  dei  moti  peristaltici  favorisce  lo  sviluppo 
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dei  bacteri  nell’intestino;  ecco  perchè  la  costipazione  è  tante  volte  causi 
di  autointossicazioni. 

Le  stenosi  di  qualche  punto  dell’intestino,  e  ancor  più  le  completi 
occlusioni  ( invaginamento ,  volvulo ,  ernie  strozzate ),  sono  causa  di  un  au 
mento  straordinario  delle  putrefazioni.  Gli  epiteli  intestiùali  norma! 
hanno  un  certo  potere  bactericida;  quando  sono  alterati,  cosa  che  hi 
luogo  in  tutti  i  processi  infiammatori  dell’intestino,  i  microrganism 
del  contenuto  enterico  si  moltiplicano  assai  e  per  questo  le  scariche 
diarroiche  molte  volte  sono  ricchissime  di  bacteri.  Ma  anche  disturb 
più  lievi  degli  organi  digerenti,  come  quelli  che  accompagnano  in  genere 
tutte  le  malattie  febbrili,  le  malattie  del  ricambio,  le  malattie  de 
reni  ecc.,  producono  un  aumento  delle  putrefazioni  intestinali. 

2.  Fenomeni  morbosi  dipendenti  dai  processi  putrefattivi  déW in¬ 
testino  e  dall’autointossicazione  enterogena.  —  I  processi  fermentativ 
e  putrefattivi  dell’intestino,  quando  sono  eccessivi,  cominciano  con  l’al 
terare  la  funzione  di  questo  organo  stesso.  Si  eccita  la  peristalsi  intesti 
naie  e  si  produce  diarrea.  Inoltre  le  attività  secretorie  e  riassorbent: 
possono  assai  modificarsi,  con  scapito  grande  del  tubo  enterico  e  delle 
condizioni  generali  della  nutrizione.  Quindi  in  ispecie  nei  bambini, 
si  determinano  stati  di  grande  deperimento  e  persino  di  marasmo, 
quando  i  processi  putrefattivi  si  ripetano  e  permangano. 

Si  verificano  talvolta  anche  alterazioni  strutturali  della  mucosa 
intestinale  e  la  ipotetica  atrofìa  intestinale  del  Hothnagel  sarebbe  ap¬ 
punto  causata  dalle  putrefazioni  enteriche.  Talvolta  invece  è  assai  sti¬ 
molata  la  secrezione  del  muco,  che  in  abbondanza  esce  con  le  scariche 
diarroiche  (catarro  intestinale). 

La  funzione  dei  reni  si  altera  pure  facilmente  nelle  autointossica¬ 
zioni  intestinali  e  ciò  si  comprende,  se  si  pensa  che  i  veleni,  che  hanno 
oltrepassato  l’intestino,  debbono  essere  eliminati  con  le  orine.  Kobler  e 
Stiller  osservarono  l’albuminuria  e  cilindrarla  nella  coprostasi  ostinata  e 
Wallenstein  ottenne  sperimentalmente  tali  fenomeni  morbosi.  Mainner 
e  Palanowsky  constatarono  albuminuria  in  casi  di  malattie  intestinali, 
accompagnate  da  autointossicazioni,  e  questi  risultati  furono  confer¬ 
mati  da  Chvostek  e  Stromayr. 

Il  fegato  pure  deve  risentire  della  maggior  copia  dei  veleni  entero- 
geni,  che  ad  esso  giungono  e,  secondo  Bouchard  e  Hanot,  le  autointos¬ 
sicazioni  sono  sempre  accompagnate  da  un  ingrossamento  del  fegato. 
Alcuni  affermano  anche,  che  si  possono  produrre  gravi  alterazioni  dege¬ 
nerative  di  questo  organo  in  un  animale,  a  cui  si  iniettano  veleni  inte¬ 
stinali  e  questi  risultati  sperimentali  sarebbero  convalidati  dal  fatto,  che 
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in  certi  casi  di  avvelenamento  per  carni  guaste  si  trovarono  i  segni 
di  una  vera  atrofìa  giallo -acuta  del  fegato. 

Le  condizioni  generali  del  bilancio  organico  nelle  autointossicazioni 
sono  state  poco  studiate  e  quasi  esclusivamente  nei  bambini  con  ente¬ 
riti  croniche  e  in  istato  di  atrofìa  o  di  marasmo.  Le  conclusioni,  a  cui 
sono  giunti  i  vari  autori  che  si  occuparono  di  tale  argomento  (Babinski, 
Keller,  Lange  e  Berend),  non  sono  concordanti,  nè  definitive. 

I  fenomeni  a  carico  dei  centri  nervosi  sono  fra  i  più  appariscenti, 
poiché  molti  veleni  intestinali  agiscono  appunto  su  questi  centri. 

I  più  frequenti  e  i  più  lievi  fenomeni  nervosi,  che  accompagnano 
le  autointossicazioni,  sono  il  malessere  e  la  fiacchezza  generale,  F irri¬ 
tabilità  del  carattere,  la  cefalea,  le  vertigini,  certe  nevralgie,  ecc.  Poi, 
nei  casi  più  gravi,  compaiono  il  delirio,  le  convulsioni,  il  collasso.  Xei 
bambini  si  può  riscontrare  un  vero  stato  di  tetania  e  convulsioni  epi- 
lettoidi  o  eclamptiche. 

Secondo  alcuni  autori  francesi  (Régis  e  altri),  le  autointossicazioni 
intestinali  possono  essere  il  fondamento  eziologico  di  vere  psicosi  e 
questa  ipotesi,  da  molti  combattuta,  si  fonda  specialmente  sul  reperto 
di  un  alto  coefficiente  urotossico  negli  epilettici  (Mairet  e  Bosc,  Burgia 
e  altri). 


IX.  —  Caratteri  patologici  delle  fecce. 

L’esame  delle  fecce  ha  una  considerevole  importanza  in  tutte  le  ma¬ 
lattie  deirintestino  ed  anche  in  altre  forme  morbose,  nelle  quali  non  ri¬ 
sulta  evidente  una  compartecipazione  diretta  del  tubo  gastroenterico. 

Le  fecce  rappresentano  non  solo  il  rifiuto  dei  processi  di  alimentazione 
dell’ organismo,  ma  hanno  anche  importanza  come  esiti  nel  ricambio 
materiale,  poiché  fegato  ed  intestino  funzionano  come  emuntori .  In 
ogni  ricerca  di  ricambio  materiale  non  si  può  quindi  astrarre  da  un  esame 
accurato  delle  fecce. 

Anche  normalmente  le  fecce  presentano  considerevoli  varietà  a 
seconda  della  dieta  dell’individuo  osservato;  le  variazioni  sono  poi  gran¬ 
dissime  nei  casi  patologici.  Prenderemo  brevemente  in  esame  l’aspetto 
delle  fecce  e  i  loro  caratteri  macroscopici,  la  loro  costituzione  chimica? 
i  risultati  deH’esame  microscopico  e  bacteriologico. 

1.  Aspetto  e  caratteri  delle  fecce.  —  Le  fecce  perfettamente  nor¬ 
mali  hanno  una  consistenza  semisolida  e  una  forma  cilindroide,  possono 
essere  però  anche  pastose  o  piuttosto  liquide;  il  loro  contenuto  in  acqua 
varia  da  68  a  82  %. 
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Nei  casi  di  costipazione  acquistano  una  forma  rotondeggiante 
(scibuie)  e  divengono  dure  e  talvolta  tanto  dure  da  meritare  il  nome 
di  concrementi  fecali.  Nelle  diarree  divengono  fluide  o  al  tutto  liquide. 

Il  colorito  delle  fecce  normali  dipende  dai  pigmenti  biliari  (bilever¬ 
dina  e  bilirubina)  trasfoimati  in  una  sostanza  detta  stercobilina  derivala 
dalla  idrobilirubina  e  va  dal  bruno  al  giallo  scuro:  nei  bambini  lattanti 
le  feci  sono  di  color  giallo  oro.  In  condizioni  patologiche  possono  essere 
nere  per  ingestione  di  preparati  di  ferro  o  di  bismuto,  per  sangue  decom¬ 
posto,  grigie  e  argillose  nell’ittero  da  ritenzione,  verdi  nella  polieolia, 
in  molte  diarree  infantili  e  talvolta  dopo  somministrazioni  di  calome¬ 
lano,  rossastre  per  la  presenza  di  sangue. 

L’aspetto  e  il  colorito  sono  talvolta  caratteri  decisivi  di  certe  feci 
diarroiche  che  vengono  così  denominate:  feci  sierose  e  risiformi  (con¬ 
tenenti  cioè  hocchi  di  cellule  epiteliali  esf oliate)  del  cobra  e  delle  dis¬ 
senterie  coleriformi,  feci  mucose  e  muco-membranose  di  certe  enterocoliti 
così  appunto  chiamate,  feci  muco -sanguinolente  proprie  di  alcuni  stati 
di  dissenterie  bacillari  ed  amebiche,  feci  purulente  delle  enterocoliti  in¬ 
fettive  e  neoplastiche,  feci  grassose  (stearrea)  caratteristiche  deH’msuffì- 
cienza  epato -pancreatica. 

L  ’  odore  delle  fecce  è  sempre  disgustoso  e  dipende  dai  prodotti 
aromatici  che  si  formano  nella  putrefazione  (composti  indolici,  sca- 
tolo,  ecc.)  e  dall’acido  solfìdrico.  Diviene  d’una  fetidità  estrema  nelle 
dispepsie  gastrointestinali  con  putrefazione,  nel  tifo,  nel  botulismo,  ecc. 

La  reazione  che  è  normalmente  neutra  o  alcalina  diviene  acida  per 
prodotti  di  fermentazione  nelle  dispepsie  (acido  lattico  )  o  alcalina  quando 
la  secrezione  di  muco  è  sovrabbondante. 

2.  Costituzione  chimica  delle  feci.  —  Nelle  feci  si  trovano  sostanze 
provenienti  dagli  alimenti,  sostanze  provenienti  dalla  parete  intestinale, 
sostanze  provenienti  dalla  bile  e  dal  succo  pancreatico.  Vi  si  trovano 
cioè  mucina,  sostanze  azotate  diverse  (fra  cui  i  prodotti  aromatici 
sovra  citati)  derivati  dei  pigmenti  e  degli  acidi  biliari,  grassi  (grassi 
neutri,  acidi  grassi  e  saponi)  e  colesterina,  sali  minerali. 

Le  determinazioni  chimiche  qualitative  e  quantitative  più  impor¬ 
tanti  che  si  usano  fare  sulle  feci  per  riguardo  alla  patologia  ed  alla  dia¬ 
gnostica  sono  le  seguenti: 

a)  determinazioni  dell’azoto  totale  col  metodo  del  Kjehldal,  come 
complemento  del  bilancio  dell’azoto.  Le  feci  normali  contengono  N  in 
proporzione  di  2-9  %  di  sostanza  secca  secondo  la  qualità  del  cibo; 

b)  determinazione  dei  grassi  neutri ,  degli  acidi  grassi  e  dei  saponi. 
—  Nelle  feci  normali  il  contenuto  totale  di  grassi  è  del  4-5  %.  In  questa 
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uantità  la  ripartizione  percentuale  è:  grassi  neutri  circa  24  %,  acidi 
rassi  39  %,  saponi  37  %.  Nell’ittero  da  ritenzione,  nell’insufficienza 
ancreatica  nella  cosidetta  diarrea  adiposa  dei  bambini  (Demum) 

»  feci  contengono  grandi  quantità  di  grassi. 

c)  Ricerca  degli  acidi  e  dei  pigmenti  biliari.  — Nelle  feci  si  trovano  i 
rodotti  di  scissione  degli  acidi  biliari  (acido  glicocolico  e  taurocolico  ecc.  ), 

cioè  l’acido  colico  o  colalico  e  la  glicocolla  o  taurina.  La  loro  ricerca 
L  fa  con  il  metodo  di  Pettenkofer  dopo  averli  isolati  dall’estratto  alcoo- 
lCo  delle  feci  per  mezzo  della  barite. 

Di  pigmenti  biliari  si  trova  nelle  feci  lo  ster  cobilino  geno,  leucopro- 
Lotto  che  per  azione  dell’aria  si  trasforma  presto  nella  sostanza  colorata 
tercobilina.  Lo  stercobilinogeno  deriva  dalla  bilirubina  per  un  processo, 
Li  riduzione  di  origine  putref attiva.  La  stercobilina  è  secondo  alcuni 
dentica  alla  idrobilirubina  e  all’urobilina,  ma  secondo  Garrod  e  Hep- 
dns  si  distingue  dalla  urobilina  per  un  minor  contenuto  in  azoto  i 
piale  risulta  dall’analisi  elementare. 

La  determinazione  quantitativa  dell’idrobilirubina  si  fa  con  il  me- 
odo  di  D.  Gerhardt  mediante  lo  spettrofotometro.  L’esclusione  della  bile 
lall’intestino  o  l’insufficiente  formazione  della  bile  in  seguito  a  gravi 
nalattie  produce  una  diminuzione  o  anche  la  scomparsa  dell’idrobiliru- 
itina  dalle  feci. 

Nel  meconio ,  il  contenuto  intestinale  dei  neonati,  si  trovano  sali 
3iliari  e  pigmenti,  mentre  manca,  la  stercobilina. 

d)  Ricerca  dell’emoglobina  e  del  sangue.  —  Questa  si  fa  sia  per  via 
ihimica  (metodo  di  Weber)  sia  con  l’esame  microscopico.  Ha  grande  im¬ 
portanza  per  il  riconoscimento  di  processi  patologici  deH’intestino 
quali  ulcerazioni,  lesioni  tubercolari,  tumori. 

3.  Esame  microscopico  delle  feci.  —  È  importantissimo  perchè 
può  dare  un’idea  del  potere  digerente  del  tubo  gastro -enterico  e  per  ri¬ 
levare  la  presenza  di  elementi  anormali.  L’esame  si  fa  sia  a  fresco  sia 
con  diversi  reattivi  di  colorazione,  per  i  quali  rimandiamo  il  lettore 
ai  trattati  di  tecnica. 

a)  Cellule  e  fibre  vegetali  -  grani  d’amido.  —  Si  trovano  in  piccola 
quantità  nelle  fecce  normali.  Poiché  il  succo  gastrico  è  il  solo  succo  di¬ 
gestivo  che  è  capace  di  dissociare  le  cellule  vegetali  per  digestione  della 
pectina,  la  constatazione  di  larghi  ammassi  di  cellule  vegetali  poco  alte¬ 
rate  indica  diminuita  funzione  stomacale.  I  granuli  di  amido  che  si 
riscontrano  ancora  nelle  fecce  normali  sono  quasi  sempre  almeno  in 
parte  alterati.  Quando  si  trovano  grandi  quantità  di  granuli  intatti 
si  può  ritenere  che  la  funzione  digestiva  del  tenue  (potere  amilolitico) 
non  è  normale. 
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b )  Fibre  muscolari .  —  Il  reperto  di  fibre  muscolari  poco  alterat 
e  in  gran  numero  indica  uno  stato  patologico  e  sovratutto  una  diminr 
zione  della  funzione  pancreatica. 

c)  Fibre  connettivali  collagene  e  fibre  elastiche.  —  Le  prime  son 
digerite  nello  stomaco  e  perciò  la  loro  abbondante  presenza  nelle  fe< 
è  segno  d insufficienza  gastrica.  L’abbondanza  delle  fibre  elastiche  ir 
dica  scarsa  secrezione  di  succo  gastrico  ed  enterico. 

d)  Goccio  di  grassi  neutri ,  cristalli  di  acidi  grassi.  —  In  grande  al 
bondanza  nelle  feci  grassose  di  cui  sopra  si  è  trattato. 

e)  Cristalli  di  colesterina ,  abbondanti  nelle  perturbazioni  dige 
stive  con  peristalsi  aumentate,  di  fosfato-ammonio-magnesiaco  nell 
putrefazioni  intestinali  intense,  di  ossalato  di  calcio  nella  insufficienz 
gastrica. 

/)  Cellule  epiteliali  sf oliate  abbondantissime  nelle  enteriti  infettiv 
e  tossiche,  nella  dissenteria  nel  colera.  Allora  si  trovano  spesso  inter 
lacinie  di  mucosa  intestinale. 

/ 

g)  Cellule  neoplastiche  nei  tumori  delhintestino. 

h)  Corpuscoli  rossi  del  sangue  nei  casi  sopra  ricordati. 

i )  Protozoi  quali  l’ameba  coli  e  l’ameba  istolica  e  le  loro  cisl 
(voi.  I,  pag.  553)  il  trichomonas  intestinoli ,  la  lamblia  intestinoli,  i 
Balantidium  coli  ('?),  il  tetramitus  mesnilis,  ecc. 

le)  Uova  di  vermi  parassiti  (voi.  I,  pag.  681  e  seg.)  e  cioè  di  tri 
cocefali,  di  oxiuri,  di  anchilostomi,  di  botriocefali,  di  ascari  lombricoidi 
di  bilame,  ecc. 

4.  Esame  bacteriologico.  —  L’esame  bacteriologico  delle  feci  ha  un; 
importanza  fondamentale  per  la  diagnosi  di  tutte  le  infezioni  intesti 
nali.  L’osservazione  microscopica  diretta  non  serve  che  per  il  caso  de 
colera,  quando  le  scariche  diarroiche  sono  divenute  vere  colture  di  ba 
cilli  virgola;  altrimenti  il  contenuto  bacterico  intestinale  è  così  ricc< 
e  svariato  da  non  permettere  il  riconoscimento  di  alcuna  specie.  S 
ricorre  allora  alle  semine  su  terreni  di  coltura  particolari  che  permetto^ 
P arricchimento  (v.  voi.  I,  pag.  399  e  seg.)  della  specie  che  si  suppone  tro 
varsi  nelle  feci  in  esame.  Così  si  riesce  ad  ottenere  in  coltura  pura  il  vi 
brione  colerico,  i  bacilli  della  dissenteria,  i  bacilli  del  tifo  e  del  paratifo 
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CAPITOLO  IV. 

Fisiopatologia  del  pancreas. 

I.  —  Il  succo  pancreatico. 

La  secrezione  del  succo  pancreatico  è  stata  studiata  col  mezzo  delle 
dole,  temporanee  o  permanenti,  del  condotto  di  Wirsung.  La  maggior 
(erezione  avviene  3  o  4  ore  dopo  il  pasto,  quando  una  certa  quantità 
i  chimo  acido  passa  dallo  stomaco  nel  duodeno. 

L’attività  del  pancreas  è  sotto  l’influsso  del  sistema  nervoso;  il 
igo  si  considera  come  un  nervo  secretore  (Pa-wlow),  ma  anche  il  simpa- 
co  contiene,  oltre  fibre  vasocostrittrici,  anche  fibre  di  secrezione, 
i  ha  chi  ammette  1’esistenza  nel  pancreas  di  centri  nervosi  automatici 
N ertheimer ,  Lepage  ) . 

Si  afferma  pure  che,  mentre  l’eccitamento  del  nervo  vago  provoca 
n  aumento  degli  enzimi  nel  succo  pancreatico  (Mett),  l’eccitamento  dei 
ervi  splacnici  invece  fa  diminuire  o  scomparire  tali  enzimi  (Mett  ed 
Itri),  l’eccitamento  del  midollo  allungato  influisce  su  questa  secrezione, 
umentandola  (Heidenhain  e  Landau).  Inoltre  essa  subisce  azioni  ri- 
esse. 

Secondo  alcuni,  entrano  in  giuoco,  per  la  secrezione  del  pancreas, 
nche  fattori  psichici  (vista,  odore  dei  cibi),  analoghi  a  quelli  che  in- 
uiscono  sulla  secrezione  stomacale. 

Oltre  a  ciò,  la  secrezione  del  pancreas  è  direttamente  eccitata  da 
timoli  chimici  del  tipo  degli  ormoni.  In  questo  riguardo  sono  ormai  ce¬ 
mbri  gli  studi  di  Bayliss  e  Starling  sulla  secretina.  Questa  non  è  altro 
he  un  estratto  in  ambiente  acido  (0,4  %  di  HC1)  di  mucosa  intestinale, 
niettando  secretina  nelle  vene  di  un  animale,  si  ha  subito  una  profusa 
ecrezione  jiancreatica. 

Secondo  v.  Ftirth  e  Schwarz,  nella  secret  ina  le  sost  anze  specifica¬ 
mente  attive,  che  vi  si  trovano,  non  sono  altro  che  colina  e  prodotti 
li  trasformazione  di  essa;  queste  sostanze  avrebbero  più  che  altro 
m’azione  vaso -dilatatrice  sul  pancreas. 

Normalmente  si  formerebbe  secretina,  quando  il  contenuto  acido 
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dello  stomaco  viene  in  contatto  con  la  mucosa  duodenale  e  del  prime 
tratto  del  tenue. 

Oltre  la  secretina  e  la  colina,  anche  i  sali  biliari,  la  pilocarpina  e 
anche  altre  sostanze  sono  capaci  di  stimolare  chimicamente  il  pancreas. 

Il  succo  'pancreatico  è  un  liquido  alcalino  per  carbonato  sodico: 
esso  contiene  vari  enzimi,  di  cui  i  principali  sono  la  tripsina ,  la  steapsina 
e  Yamilasi  pancreatica. 

La  tripsina  è  un  fermento  proteolitico  assai  potente;  essa  pere 
|non  si  trova  nel  succo  pancreatico  allo  stato  attivo,  ma  in  uno  state 
mmaturo  tripsinogeno.  L’attivazione  avviene  per  opera  della  entero- 
cinasi ,  che  secondo  alcuni  agirebbe  come  un  fermento  del  fermento, 
secondo  altri  come  un  ambocetto.re  tra  le  molecole  proteiche  e  il  tripsi¬ 
nogeno.  L’enterocinasi  proviene  principalmente  dalle  cellule  della  mu¬ 
cosa  intestinale,  ma  non  è  escluso,  che  possa  essere  prodotta  anche  dai 
leucociti. 

Il  tripsinogeno  può  essere  attivato  anche  da  altre  sostanze,  quali  i 
sali  di  calcio,  certi  colloidi,  il  succo  di  molti  tessuti  e  certi  bacteri. 

La  tripsina  agisce  sulle  molecole  proteiche,  distaccando  da  esse 
amino -acidi  e  lasciando  molecole  degradate  (albumosi,  peptoni,  poli- 
peptidi),  le  quali  allo  lor  volta  finiscono  per  essere  scisse  in  aminoacidi. 

La  steapsina  o  lipasi  pancreatica  scinde  i  grassi  neutri  in  acidi  grassi 
e  glicerina;  agisce  in  ambiente  acido,  neutro  o  alcalino.  La  bile  contiene 
un  attivatore  di  questo  fermento. 

L ’amilasi  del  pancreas  idrolizza  l’amido  in  destrina  e  finalmente 
in  maltosio. 

Altri  fermenti  supposti  nel  succo  pancreatico,  ma  di  cui  1’esistenza 
è  più  dubbia,  sarebbero  la  cMmosina ,  capace  di  coagulare  il  latte,  una 
per  ossidasi  e  un  enzima  capace  di  scindere  la  lecitina. 

II.  —  Le  alterazioni  della  secrezione  pancreatica 

E  LE  LORO  CONSEGUENZE. 

Le  malattie  del  pancreas  vennero  illustrate,  per  la  prima  volta, 
con  criterii  fìsiopatologici,  dal  Friedrich  nel  1878,  indi  dal  Kòrte  e  dai 
Durante  dal  punto  di  vista  chirurgico  e  dall’Oser  dal  lato  della  clinica 
medica.  Più  tardi  il  Lazarus  pubblicò  varie  monografìe  sulla  patologia 
e  terapia  del  pancreas,  in  cui  ampliò  le  nostre  conoscenze  sulla  natura 
delie  cisti  del  pancreas  e  dei  suoi  concernenti. 

Inoltre  gli  esperimenti  sugli  animali  hanno  illustrato  molti  punti 
della  fisiopatologia  del  pancreas,  e  specialmente  hanno  messo  in  rilievo 
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e  conseguenze  dell  'aumento,  della  dimi  nuzione  e  della  cessazione  della 
secrezione  pancreatica. 

Un  aumento  dell’attività  secretoria  ha  luogo  in  alcune  forme  di 
ìevrosi,  analogamente  a  quanto  accade  per  altre  ghiandole  (Lukja- 
ìow).  Per  via  riflessa  si  ha  un  aumento  della  secrezione  pancreatica, 
eccitando  il  moncone  terminale  del  nervo  linguale  o  del  vago.  Si  ha 
noltre  un  aumento  della  secrezione  pancreatica  sotto  l’influsso  di  qualche 
veleno  (pilocarpina). 

Una  diminuzione  nella  quantità  del  succo  pancreatico  si  ha,  senza 
lubbio,  in  una  serie  di  affezioni  della  ghiandola:  pancreatiti  acute  e  cro- 
liche,  suppurazioni  del  pancreas,  metamorfosi  adiposa  e  di  altra  natura, 
bumori,  cisti,  emorragie  (ematomi),  embolie  e  trombosi  dell’arteria 
pancreatico -duodenale,  tubercolosi  e  altre  forme  infettive  del  pancreas. 
Queste  alterazioni  pongono  molti  elementi  cellulari  nella  impossibilità 
ài  funzionare  e  portano  all’atrofìa  di  zone  di  tessuto  pancreatico. 

Una  diminuzione  nella  secrezione  si  deve  avere  parimenti  nel  vo¬ 
mito  frequente  (Cl.  Bernard,  Weinmann,  Berstein),  come  pure  nell’ec- 
cit amento  del  moncone  centrale  del  vago,  allorché  i  nervi  del  pancreas 
sono  intatti  (Bernstein)  e  neH’eccitamento  di  altri  nervi  di  senso. 

L’atropina  e  la  stricnina  fanno  diminuire  la  quantità  del  secreto 
pancreatico,  mentre  i  veleni  della  putrefazione  da  principio  fanno  au¬ 
mentare  e  poi  diminuire  l’attività  del  pancreas. 

Le  conseguenze  dell’insufficienza  della  secrezione  pancreatica  sono 
al  massimo  manifeste,  allorché  vi  è  occlusione  dei  dotti  pancreatici  e 
più  particolarmente  del  dotto  di  Wirsung  o  del  Santorini.  Di  ciò  sono 
causa  processi  infiammatori  o  i  calcoli  pancreatici ,  che  sono  concrementi, 
costituiti  da  fosfato  e  da  carbonato  di  calcio,  e  che,  secondo  recenti  ri¬ 
cerche  del  Pende,  si  formano  in  casi  di  sclerosi  della  ghiandola  e  quando 
il  secreto,  per  un  ragione  qualsiasi,  ristagna  nei  tubi  escretori  di  essa. 

Nonostante  l’occlusione  dei  dotti  pancreatici,  le  proprietà  secer- 
nenti  della  ghiandola  persistono  ancora  a  lungo.  Così  avviene  anche  dopo 
la  legatura  dei  dotti  escretori  (Pawlow).  La  ghiandola,  dopo  la  legatura, 
diviene  edematosa,  il  secreto  pancreatico  viene  assorbito,  e,  solo  dopo 
alcuni  mesi,  comincia  una  trasformazione  radicale  del  pancreas,  che 
assume,  per  lo  più  l’aspetto  del  cisto -adenoma.  La  tripsina  passa  nel 
sangue,  dove  è  trasformata  in  zimogeno  innocuo  (Heidenhain),  e  nel¬ 
l’orma  (Kiihne).  Molti  animali  poi  (cane,  gatto)  sopportano  benissimo 
la  legatura  dei  dotti  pancreatici  (Neumeister,  Cohnheim). 

Anche  i  dati,  che  riguardano  la  composizione  del  succo  pancreatico 
negli  stati  morbosi  sono  assai  scarsi. 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  II.  —  37. 
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1/ inanizione  pare  che  abbia  una  certa  influenza  su  questa  secre¬ 
zione,  il  secreto  si  dimostra  povero  di  corpi  proteici;  nella  -febbre  si  ha, 
in  confronto  del  normale,  una  diminuzione  degli  enzimi  diastatici 
e  lipolitici,  mentre  altrettanto  non  si  può  dire  per  quelli  proteolitici 
(Stolinkow);  si  afferma  parimenti,  che,  nelle  malattie  costituzionali 
sia  diminuita  l’attività  del  succo  pancreatico. 

Data  l’importanza  del  succo  pancreatico  nei  processi  digestivi,  si 
comprende  facilmente,  come  la  diminuzione  di  esso  debba  portare  molti 
disturbi  nella  elaborazione  degli  alimenti. 

Questi  disturbi  si  mostrano  in  modo  assai  diverso  durante  la  vita, 
sia  perchè  all’occlusione  dei  dotti  pancreatici,  spesso  e  volontieri  si 
collega  quella  delle  vie  biliari,  sia  perchè  la  deficienza  funzionale  del 
pancreas  è,  almeno  in  parte,  compensata  dall’attività  di  altre  ghiandole 
deirapparato  digestivo  e  forse  degli  stessi  bacteri  intestinali. 

In  ogni  modo,  a  tal  riguardo  distingueremo  in  tre  gruppi  i  disturbi 
deH’alimentazione  e  della  nutrizione  e  cioè  i  disturbi  riguardanti  gli 
idrati  di  carbonio,  le  proteine  e  i  grassi. 

Gli  idrati  di  carbonio  sono  meno  facilmente  digeriti  quando  manchi 
o  sia  insufficiente  la  secrezione  del  pancreas.  Negli  animali  spancrea ti 
la  trasformazione  dell’amido  in  zucchero  avviene  solo  nella  propor 
zione  del  20-40  %.  Negli  infermi  di  malattie  del  pancreas  l’alimentazione 
idrocarbonata  eccessiva  è  anche  dannosa,  perchè,  ristagnando  queste 
sostanze  nell’intestino,  cadono  in  preda  a  processi  fermentativi 
di  origine  bacterica  con  abbondante  formazione  di  gas. 

Sull’ulteriore  utilizzazione  dei  prodotti  digestivi  degli  idrati  di 
carbonio,  cioè  sugli  esosi  e  sul  glucosio  in  particolare,  sappiamo  già 
quale  principalissima  parte  abbia  il  pancreas  con  la  sua  secrezione 
d’ormoni.  Si  veda  a  questo  proposito  il  cap.  Ili  della  I  parte  di  questo 
volume. 

Per  le  proteine  insorgono  pure  difficoltà  digestive  e  d’utilizzazione 
nell’insufficienza  pancreatica,  il  che  facilmente  si  spiega,  se  si  pensa 
che  la  tripsina  è  il  più  importante  e  il  più  attivo  dei  fermenti  digestivi 
proteolitici. 

Dopo  la  pancreotomia  completa,  soltanto  una  parte  dei  proteici 
(circa  44  %)  viene  riassorbita  (Abelmann  ed  altri),  ed  in  proporzioni 
maggiori  dopo  la  estirpazione  parziale  (Minkowski).  I  proteici  vengono 
meglio  e  in  maggior  copia  riassorbiti,  allorché  agli  alimenti  (carne), 
che  li  contengono,  si  aggiunge  pancreas  di  animale  (porco). 

L’incompleta  digestione  dei  proteici  si  ha  pure  nell’uomo,  in  seguito 
a  tumori,  infiammazioni  croniche  e  calcolosi  del  pancreas. 
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L’insufficiente  elaborazione  delle  sostanze  proteiche  ingerite  fa  sì, 
ìe,  analizzando  nelle  feci  il  contenuto  in  azoto,  si  trova  che  questo  è 
jlvolta  enormemente  aumentato,  fatto  a  cui  si  usa  dare  il  nome  di  azo- 
rrea.  Si  è  visto  così  passare  nelle  feci  fino  il  42-46  %  dell’azoto  inge- 
to  (Weintraud).  In  questi  casi  manca  nelle  feci  ogni  traccia  di  tripsina, 
>me  si  può  dinostrare  col  metodo  della  caseina  di  Fuld-Gross.  Anche 
l’esame  microscopico  delle  feci,  si  riconosce  l’insufficiente  digestione 
“iptica,  perchè  dopo  un  pasto  carneo,  si  veggono  nelle  feci  stesse 
bre  muscolari  in  gran  numero  e  abbastanza  ben  conservate,  cioè 
m  la  doppia  striatura  ancora  evidente  e  con  i  nuclei  inalterati.  Un 
ile  esame,  che  ha  grande  importanza  diagnostica  per  decidere  se  vi  è 
ìsufficienza  pancreatica,  si  può  perfezionare  col  metodo  di  A.  Schmidt, 
he  consiste  nel  fare  ingoiare  piccoli  frammenti  di  carne  fresca,  chiusi 
1  sacchettini  di  garza.  Questi  sacchettini  si  ritrovano  poi  nelle  feci, 
i  pezzi  di  carne  che  contengono  sono  trattati  con  metodi  istologici, 
er  vedere  lo  stato  di  conservazione  delle  loro  fibre  muscolari. 

L’alterazione  digestiva  più  grave  nell’insufficienza  del  pancreas 
però  quella  che  riguarda  i  grassi ,  poiché  il  grasso  ingerito  passa  in 
rande  quantità  nelle  feci.  Ciò  risulta  evidentemente  dagli  esperimenti 
i  estirpazione  del  pancreas  negli  animali  e  dalle  osservazioni  negli  uo¬ 
mini  ammalati  di  lesioni  pancreatiche  differenti. 

Le  ragioni  di  questo  difetto  nell’utilizzazione  dei  grassi  non  sono 
ncora.  senza  discussione.  Le  principali  ipotesi  sono  le  seguenti:  che  la 
aancanza  del  succo  pancreatico,  che  è  il  più  ricco  di  lipasi,  renda  scarsa  e 
difficile  la  scissione  dei  grassi  neutri  così  necessaria  per  il  loro  rias- 
orbimento;  che,  se  anche  la  scomposizione  dei  grassi  neutri  avviene, 
uancano  le  quantità  sufficienti  di  alcali  (fornite  in  principal  modo  dal 
ucco  pancreatico)  per  saponificarli  e  renderli  così  riassorbibili  (Umber); 
he  il  pancreas  regoli  il  riassorbimento  dei  grassi  non  solo  con  il  succo 
>ancreatico  che  si  versa  nell’intestino,  ma  anche  con  un  ormone  di  na¬ 
tura  endocrina.  Questa  ultima  ipotesi  è  del  Lombroso  il  quale  afferma 
‘he  la  perdita  dei  grassi  con  le  feci  negli  animali  spancreati,  non  si  vell¬ 
ica  più,  se  un  pezzo  di  pancreas  viene  innestato  all’animale  sotto  la 
mte,  in  modo  che  i  prodotti  della  sua  secrezione  specifica,  ben  lungi 
lai  potersi  versare  nell’intestino,  si  versino  nel  sangue. 

La  sovrabbondanza  del  grasso  nelle  feci  ( steatorrea )  è  un  fenomeno 
ben  palese  e  di  grande  importanza  per  diagnosticare  le  malattie  del 
pancreas.  Del  grasso  ingerito  con  gli  alimenti  può  passare  nelle  feci 
ima  percentuale  che  si  è  vista  salire  fino  alle  cifre  di  60  ed  80.  Le  feci 
ricche  di  grasso  sono  talvolta  diarroiche,  ma  piu  spesso  poltacee  con  un 
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aspetto  di  pomata  e  di  colorito  grigio  sporco.  Quando  si  raffreddano 
mostrano  talvolta  masse  o  lamine  dall’aspetto  di  stearina.  Nei  casi 
più  gravi  il  grasso,  liquido,  scola,  come  olio,  dall’ano.  All’esame  mi¬ 
croscopico  in  queste  feci  si  veggono  in  grande  abbondanza  gocce  gras¬ 
sose  facilmente  riconoscibili,  zolle  o  aghi  di  acidi  grassi  e  di  saponi. 
Tutti  questi  elementi  si  colorano  elettivamente  col  Sudan  III  e  diven¬ 
tano  così  riconoscibili  con  maggiore  facilità. 

Sembra  che  il  pancreas  abbia  una  certa  influenza  anche  nella  riu¬ 
tilizzazione  del  grasso  immagazzinato  nei  tessuti  adiposi. 

Una  malattia  che  sta  in  rapporto  con  questo  fatto,  è  la  cosidetta  necrosi 
multipla  del  connettivo  grassoso ,  malattia  descritta  prima  dal  Balser 
e  poi  studiata  da  molti  altri  autori  (Chiari,  Langherhans,  Hildebrand, 
Ponfìck,  Truhart,  ecc.).  Il  fenomeno  morboso  fondamentale  è  la  scis¬ 
sione  dei  grassi,  entro  il  connettivo  adiposo,  in  modo  che  le  parti  rias¬ 
sorbibili  scompaiono,  mentre  restano  gli  acidi  grassi,  che  ulteriormente 
si  combinano  con  la  calce  e  formano  masse  dense  di  saponi  insolubili, 
le  quali  agiscono  da  corpi  estranei  e  provocano  processi  di  infiammazione 
reattiva.  Secondo  le  più  recenti  vedute  (Kòrte  e  Truhart),  il  mec¬ 
canismo  patogenet.ico  di  queste  lesioni  consisterebbe  nel  riassorbimento 
di  succo  pancreatico,  di  cui  la  lipasi  andrebbe  ad  agire  sovra  i  grassi, 
contenuti  nel  connettivo  adiposo.  La  suddetta  malattia  si  verifica 
infatti,  quando  sussistono  le  condizioni  per  la  diffusione  dei  prodotti 
secretori  del  pancreas  nel  sangue,  cioè  dopo  le  lesioni  di  continuità 
di  questo  organo  e  in  specie  nella  cosidetta  pancreatite  emorragica. 
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CAPITOLO  Y. 

Fisiopatologia  del  fegato. 

Il  fegato ,  per  ragioni  embriologiche  anatomiche  e  funzionali,  s 
Leve  considerare  come  una  ghiandola  annessa  al  tubo  digerente.  Ma  esso 
Lon  è  soltanto  un  organo  secretore.  NeH’interno  del  suo  parenchima, 
i  compiono  molti  processi  chimici  di  varia  natura  e  di  diverso  scopo 
àologico.  La  fisiologia,  e  così  pure  la  patologia  del  fegato,  sono  piene 
li  intricate  questioni,  che  ancora  attendono  di  essere  soddisfacentemente 
isoite  e  che  si  riconnettono  intimamente  con  l’attività  di  molti  altri 
istemi  dell’organismo.  Tuttavia,  poiché  non  si  può  disgiungere  lo  studio 
lei  fegato  da  quello  degli  organi  digestivi,  è  in  questo  capitolo  che  pas- 
eremo  brevemente  in  esame,  oltre  che  le  alterazioni  secretorie  di  questa 
ghiandola,  anche  i  turbamenti  delle  altre  sue  funzioni. 


I.  —  Funzione  secretoria  del  fegato. 

1.  Ricordi  fisiologici.  —  Il  fegato,  come  organo  escretore ,  ha  una  dop- 
)ia  funzione,  quella  cioè  di  emuntore  e  quella  di  ghiandola  necessaria 
)er  la  digestione.  In  altre  parole,  nella  bile  sono  contenute  sostanze  in 
massima  parte  destinate  alTeliminazione  per  le  vie  delTintestino,  mentre 
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alcune  di  esse  servono  anche  per  l’elaborazione  e  l’assorbimento  dei  ma¬ 
teriali  alimentari. 

La  bile ,  prodotta  dalle  cellule  epatiche,  scorre  nei  più  sottili  canali 
biliari,  passa  poi  nelle  vie  biliari  più  grandi,  si  raccoglie  nella  cistifel¬ 
lea  e  sgorga  nel  duodeno,  attraverso  l’apertura  del  coledoco.  La  sua  pro¬ 
duzione  non  è  continua,  ma  intermittente  e  fluttuante,  e  dipende  dai 
vari  periodi  dell’aliment azione. 

La  cistifellea  si  svuota,  contraendosi,  per  un’azione  riflessa,  di  cui 
gli  stimoli  sono  probabilmente  rappresentati  dal  passaggio  del  chimo 
acido  nel  duodeno.  I  movimenti  della  cistifellea  dipendono  da  fibre  ner 
vose,  provenienti  da  rami  del  vago,  mentre  il  simpatico  ha  su  di  essi  un’a¬ 
zione  inibitrice. 

La  produzione  della  bile  sta  anche  sotto  l’azione  di  stimoli  chimici 
(sostanze  colagoghe):  fra  questi  va,  come  pel  pancreas,  notata  la  se¬ 
cretina. 

La  bile  è  un  liquido  di  colorito  giallo  o  verde;  il  colore  varia  nei 
diversi  animali;  nell’uomo  è  di  color  giallo-oro.  Essa  contiene  mucina  € 
una  nucleoproteina,  le  quali  sostanze  sono  prodotti  di  secrezione  della 
cistifellea  e  dei  canali  biliari.  Gli  altri  componenti  della  bile  sono:  i  pig¬ 
menti  biliari,  i  sali  alcalini  degli  acidi  biliari,  acidi  grassi  e  saponi,  cole¬ 
sterina,  lecitina  e  altri  fosfatidi,  urea  in  piccola  quantità,  sostanze  aro¬ 
matiche  coniugate  con  l’acido  solforico  e  con  l’acido  glicuronico,  sali 
minerali  di  sodio,  di  calcio,  di  magnesio  e  di  ferro. 

I  pigmenti  e  gli  acidi  biliari  sono  i  composti  specifici  della  bile: 
fra  i  pigmenti  principali,  che  costantemente  si  trovano  nella  bile,  sonc 
la  bilirubina  e  la  biliverdina:  ques t’ultima  è  un  prodotto  di  ossidazione 
della  prima. 

I  pigmenti  biliari  si  formano  soltanto  nel  fegato,  essi  provengono 
dal  gruppo  croniogeno  dell’emoglobina.  Passati  nell’intestino,  vengono 
in  x^arte  espulsi  con  le  fecce,  in  parte  sono  riassorbiti  e  di  nuovo  eliminar: 
dal  fegato,  circolazione  dei  pigmenti  biliari ,  che  però  non  è  da  tutti  am¬ 
messa.  La  bilirubina,  che  giunge  nel  crasso,  viene  ridotta  dall’idrogenc 
allo  stato  nascente,  che  si  sviluppa  nel  tubo  digerente  per  opera  dei  bac- 
teri  della  putrefazione.  Così  si  trasforma  in  urobilinogeno  (incoloro) 
che  passa  in  parte  nel  sangue  e  viene  eliminato  dai  reni:  nell’orma  l’uro 
bilinogeno  si  cambia  in  urobilina  (colorata). 

Parte  dell’urobilinogeno  riassorbito  ritorna  invece  nell’intestino 
per  la  via  del  fegato  e,  secondo  alcuni,  in  questo  passaggio  si  trasforma 
di  nuovo  in  bilirubina.  Il  resto  dell'urobilinogeno  rimane  nelle  feci, 
ed  ora  x>rende  il  nome  di  stercobilinogeno ,  che  all’aria  si  cambia  in  ster- 
cobilina  colorata. 
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Gli  acidi  biliari,  che  sono  l 'acido  glicocolico  e  l’acido  taurocolico , 
;i  trovano  nella  bile  sotto  forma  di  sali  sodici.  Essi  si  formano  esclusi¬ 
vamente  nel  fegato  per  un’attività  specifica  delle  cellule  epatiche. 
Passati  nell’intestino,  vengono  anche  essi  in  gran  parte  riassorbiti 
50-80  %)  e  di  nuovo  eliminati  dal  fegato  con  la  bile  ( circolazione  degli 
iddi  biliari). 

La  principale  funzione  digestiva  della  bile  è  questa,  che  essa  favo¬ 
risce  l’azione  dei  fei menti  pancreatici. 

La  scissione  dei  grassi,  per  opera  della  lipasi  del  pancreas,  procede 
nolto  più  rapidamente  in  presenza  della  bile.  Alcuni  credono,  che  questa 
izione  attivatrice  dipenda  dalla  lecitina,  che  si  trova  nella  bile  stessa- 
ànche  l’amilasi  pancreatica  e  la  tripsina  sono  rese  più  attive  dalla  bile. 

Infine  dobbiamo  ricordare,  che  la  bile  ha  anche  importanza  per 
[’assorbimento  intestinale  e  in  specie  per  l’assorbimento  dei  grassi. 

2.  Alterazioni  della  secrezione  biliare.  —  Alterazioni  della  secrezione 
biliare  si  producono  in  molte  e  differenti  malattie.  La  bile  può  prodursi 
in  quantità  più  abbondante  del  normale  —  ipercolia  —  o  in  quantità 
minore  —  ipocolia  —  o  può  essere  alterata  negli  elementi  che  la  com¬ 
pongono;  in  riguardo  a  queste  alterazioni  di  composizione  ricorderemo 
La  cosidetta  pleiocromia  o  pleiocolia,  che  consiste  nell’aumento  dei  pig¬ 
menti  biliari. 

Esamineremo  adesso  alcune  condizioni  morbose,  in  cui  si  producono 
questi  turbamenti  della  secrezione  biliare. 

Nel  digiuno  diminuisce  a  poco  a  poco  la  secrezione  biliare.  Come 
esempio  ricorderemo  un  esperimento  di  Hodelmann,  fatto  in  un  cane, 
che  produceva  circa  282  cc.  di  bile  ogni  giorno,  durante  la  nutrizione. 
Questa  quota  scese,  nei  giorni  di  digiuno,  a  72-71,5-62,5-54,0  cc.  Mentre 
diminuisce  pel  digiuno  la  quantità  della  bile,  aumenta  la  sua  concen¬ 
trazione  (Widder  e  Schmidt,  Zukiarow). 

Nell’uomo,  in  cui  è  impossibile  misurare  direttamente  la  quantità 
di  bile  prodotta,  ci  dà  di  questa  un  segno  l’urobilina  delle  orine  e  la  ster- 
cobilina  delle  feci.  Da  ricerche  di  Gerhardt  e  Daiber  e  di  Miiller  risulta, 
che,  nel  digiuno,  vi  è  diminuzione  della  bile,  ma  che  essa  non  scompare 
mai  totalmente  il  che  si  comprende,  se  si  pensa  all’origine  emoglobi- 
nica  dei  pigmenti  biliari  e  si  considera,  che,  anche  nell’organismo  di¬ 
giunante,  una  certa  quantità  di  corpuscoli  rossi  pur  sempre  si  distrugge. 

Quasi  ogni  malattia  infettiva  febbrile  produce  alterazioni  delle  cel¬ 
lule  epatiche,  che  vanno  dal  rigonfiamento  torbido  alle  degenerazioni 
più  gravi.  Si  comprende  quindi,  quanto  frequenti  siano  i  cangiamenti 
della  secrezione  biliare  nelle  infezioni.  Su  questo  riguardo  si  trovano 
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nella  bibliografia  le  ricerche  di  Bidder  e  Schmidt  e  di  Pisenti,  i  quali 
constatarono,  nelle  febbri  settiche,  una  diminuzione  di  volume  della 
bile  secreta,  mentre  questa  diveniva  più  densa  e  più  scura.  Mancano 
però  esperimenti,  che  risolvano  quantitativamente  la  questione  e  fac¬ 
ciano  vedere  di  quanto  aumenta  la  produzione  dei  pigmenti  biliari, 
durante  le  febbri  infettive.  Certo  è  che  in  molte  malattie  da  infezione 
è  abbondante  la  distruzione  dei  corpuscoli  rossi  e  quindi  la  formazione 
dei  pigmenti  biliari  deve  aumentare,  ciò  che  del  resto  è  anche  confer¬ 
mato  dalla  maggior  quantità  di  urobilina  nelle  orine. 

Nelle  malattie  del  fegato  si  hanno,  come  è  facile  comprendere,  no¬ 
tevoli  alterazioni  della  secrezione  biliare.  Principalmente  queste  si  mani¬ 
festano  nella  stasi  biliare  (v.  il  paragrafo  seguente),  nella  cirrosi  epatica 
e  nella  atrofìa  giallo -acuta. 

Nella  cirrosi  atrofica  di  Laénnec  raramente  si  ha  ittero,  e  il  rias¬ 
sorbimento  della  bilirubina,  anche  se  basta  a  dare  un  colorito  giallastro 
alla  pelle  non  è  sufficiente  per  far  comparire  questa  sostanza  nelle  urine. 
Nella  cirrosi  biliare  (cirrosi  di  Hanot),  malgrado  il  maggior  riassorbi¬ 
mento  dei  pigmenti,  seguita  a  versarsi  tanta  bile  nelTintestino  da  man¬ 
tenere  bruno  il  colorito  delle  feci. 

Nell’atrofìa  giallo-acuta  la  produzione  della  bilirubina  non  è  di¬ 
minuita,  malgrado  le  gravi  lesioni  delle  cellule  epatiche;  in  qualche  caso 
„  _  è  anzi  aumentata  per  la  grande  distruzione  dei  corpuscoli  rossi  in  questi 
malati.  L’elaborazione  degli  acidi  biliari  è  in  genere  diminuita  (in  causa 
della  stasi  biliare,  che  quasi  sempre  accompagna  l’atrofia  giallo -acuta), 
ma  tuttavia  questi  acidi  si  possono  trovare  nelle  orine  (Thierfelder, 
Ioefbeer). 

Inoltre,  nella  bile  degli  ammalati  di  atrofia  giallo -acuta,  e  anche 
nella  bile  dei  tifosi,  si  trovano  anche  aminoacidi  (leucina,  tirosina), 
provenienti  dall’autolisi  del  parenchima  epatico. 

La  secrezione  biliare  è  indubbiamente  limitata  o  arrestata,  allorché 
è  ostacolata  la  circolazione  del  sangue  nella  vena  porta  e  nell’arteria 
epatica.  Aumenta  invece  in  tutti  quei  casi,  in  cui  la  circolazione  del  san¬ 
gue  attraverso  il  fegato  si  fa  molto  abbondante  e  rapida. 

Negli  avvelenamenti  per  idrogeno  arsenicale,  per  toluilendiamina 
e  per  altre  sostanze  emolitiche,  e  per  fosforo,  vi  è  quasi  sempre  dimi¬ 
nuzione  del  volume  della  bile  escreta  e  pleiocromia.  Gli  acidi  son  pure 
in  aumento,  ma  non  tanto  quanto  i  pigmenti:  la  bile  è  più  densa  per  mag¬ 
gior  quantità  di  nucleopro teina. 

Molti  veleni ,  specialmente  metallici  (antimonio,  arsenico,  rame, 
piombo,  mercurio)  e  alcune  altre  sostanze,  iniettate  in  circolo  (il  carmi- 
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o  d’indaco,  lo  zucchero  d’uva,  l’olio  di  trementina),  vengono  eliminate 
il  fegato  e  si  trovano  nella  bile. 

Copiose  iniezioni  d’acqua  nell’organismo  fanno  comparire  nella  bile 
ccole  quantità  di  sieroalbumina,  che  normalmente  non  vi  si  trova 
animai. 

Inoltre  è  da  ricordarsi,  che  varie  sostanze  farmacologiche  son  ca¬ 
lci  di  determinare  un  aumento  nella  secrezione  della  bile  e  perciò 
n  dette  colagoghe.  Tali  sono,  per  esempio,  il  sublimato,  sotto  l’azione 
d  quale  si  produce  una  bile  molto  acquosa  (Scott),  e  poi  lapodofìllina, 
rabarbaro,  l’aloè,  il  colchico  (Rutherford  e  Vignai),  molte  altre 
stanze  purgative  e  lassative  (Ròhrig). 

3.  La  calcolosi  biliare.  —  La  possibilità  della  formazione  di  concre- 
enti  o  calcoli  nelle  vie  biliari  fu  riconosciuta  fino  dai  più  antichi  medici, 
una  importante  discussione  in  proposito  si  trova  già  nelle  opere  di 
orgagni. 

La  forma,  la  grandezza,  l’aspetto,  la  consistenza  dei  calcoli  biliari 
assai  diversa:  la  grandezza  può  variare  da  un  grano  di  miglio  fino 
ìche  ad  un  uovo  di  piccione  o  di  pollo,  ma  in  genere  le  loro  dimensioni 
»no  quelle  di  un  fagiuolo  o  di  una  nocciuola.  Sono  in  genere  rotondi 
1  ovali  talvolta  faccettati,  angolosi,  moriformi.  Il  colorito  può  com- 
:endere  tutte  le  tinte,  dal  bianco  d’argento  al  nero:  più  spesso  sono  bruni 
verdastri.  La  consistenza  può  essere  dura  e  fragile  e  più  raramente 
srea. 

Per  riguardo  alla  struttura  dei  calcoli  biliari,  si  può  dire  che  sono 
nogenei  o  stratificati:  altre  volte  le  strie  sono  a  raggi.  Hanno  per  lo 
ù  un  nucleo,  che  assai  spesso  è  costituito  da  un  corpo  estraneo  (coa- 
ili,  entozoi,  ecc.). 

La  sede  più  frequente  dei  calcoli  è  la  vescica  biliare,  ma  se  ne  tro- 
mo  anche  nelle  ramificazioni  del  dutto  epatico,  nel  dutto  cistico 
nel  coledoco.  Passano  facilmente  nell’intestino  e  si  possono  poi  ve- 
ere  nelle  feci. 

La  sostanza,  che  principalmente  entra  nella  costituzione  dei  calcoli, 
la  colesterina  (dall’80  al  90  %):  insieme  a  questa  vi  si  trovano  sali  di 
ilcio  (carbonato  e  fosfato),  saponi ,  pigmenti  biliari  in  quantità  varia- 
ile,  e  poi  sostanze  cementanti  di  natura  proteica  e  mucina. 

Sul  meccanismo  di  formazione  dei  calcoli  biliari,  e  sui  momenti 
atogenetici  di  questo  processo  morboso,  molto  si  è  discusso,  e  le  vedute 
iù  moderne  in  proposito  sono  quelle  di  Aschoff,  il  quale  parte  dal  con- 
derare  i  fattori  fìsico -chimici,  che  riguardano  la  precipitazione  di  so- 
;anze  poco  solubili  (o  che  si  trovano  nei  liquidi  organici  in  concen- 
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trazioni  vicine  al  loro  limite  di  solubilità)  nei  mezzi  colloidali  e  nell’or- 
gallismo  vivente. 

Quali  fattori  eziologici  della  calcolosi  vanno  sovratutto  ricordati 
i  Seguenti:  la  presenza  di  corpi  estranei  nelle  vie  biliari,  la  stasi  biliare, 
i  processi  infiammatori  della  cistifellea,  le  infezioni  bactericlie  delle 
vie  biliari  (per  coli,  per  tifo,  ecc.),  e  finalmente  (secondo  Ascilo ff)  l’ec¬ 
cesso  di  colesterina  nel  sangue  ( colesterinemia ). 

La  stasi  biliare  favorisce  la  formazione  di  calcoli  raggiati  di  pura 
colesterina:  infatti,  secondo  Aschoff  e  Bachmeister,  dalla  bile  sterile, 
filtrata,  tenuta  a  37°,  possono  precipitare  notevoli  quantità  di  cole 
sterina  e  questa  precipitazione  è  affrettata  dalla  presenza  di  sostanze 
proteiche.  Si  crede  anche  (Aschoff),  che  la  stasi  biliare  favorisca  il  rias¬ 
sorbimento,  per  parte  delle  pareti  della  cistifellea,  dei  grassi  neutri, 
di  cui  la  presenza  costituisce  una  condizione  essenziale  per  mantenere 
la  colesterina  in  soluzione. 

I  processi  infiammatori  della  cistifellea  stimolano  una  secrezione 
abbondante  delle  ghiandole,  che  si  trovano  nelle  pareti  di  essa,  onde 
la  bile  viene  a  contenere  grandi  quantità  di  mucina  e  di  sali  di  calcio: 
queste  condizioni  favoriscono  la  precipitazione  della  colesterina  e  si 
formano  così  in  prevalenza  calcoli  calcareo -colesterinici. 

La  presenza  dei  bacteri  nella  bile  provocherebbe  la  decomposizione 
degli  acidi  biliari  (Exner  e  Heyrowsky),  i  quali  hanno  pure  importanza 
per  la  solubilità  della  colesterina  e  dei  saponi  di  calcio. 

Infine  è  da  notare  che,  in  conformità  delle  vedute  di  Aschoff  sulla 
importanza  della  colesterina  per  la  calcolosi,  è  stato  riscontrato  questo 
processo  morboso  con  maggior  frequenza  in  certe  persone  colesterine- 
miche,  come  per  es.,  le  gravide.  In  questi  casi  la  concentrazione  della 
colesterina  nella  bile  aumenta  considerevolemente  e  più  facile  ne  è  la 
precipitazione. 

Le  conseguenze  della  calcolosi  biliare  si  possono  così  riassumere: 

Finché  i  calcoli  restano  nei  dutti  biliari,  senza  occluderli,  o  nella 
vescichetta,  non  producono  in  genere  sintomi  gravi:  gli  ammalati  notano 
solo  un  senso  di  dolore  ottuso  o  di  pressione  nella  regione  epatica  e  accu¬ 
sano  disturbi  gastrici. 

Se  i  calcoli  penetrano  nel  dutto  cistico  e  lo  occludono,  dànno  luogo 
a  dolori  assai  forti  e  a  quella  sindrome  sintomatologica,  che  si  distingue 
col  nome  di  colica  biliare  (polso  debole  e  raro,  spasmo  generale,  nausea 
e  vomito,  lipotimia  e  anche  collasso).  Se  i  calcoli  occludono  il  coledoco, 
si  hanno  le  conseguenze  della  stasi  biliare,  che  esamineremo  nel  seguente 
paragrafo.  I  calcoli,  giunti  neirintestino,  non  producono  più  fenomeni 
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torbosi  e  solo  eccezionalmente  possono  essere  in  numero  tale  o  avere 
ile  grossezza  da  provocare  occlusione  intestinale.  Infine  è  da  notare, 
lie  i  calcoli  possono  produrre  fenomeni  infiammatori  acuti  o  cronici 
ei  dotti  biliari,  del  parenchima  epatico  o  dei  tessuti  vicini,  della  ve- 
ùchetta  biliare  ( colecistite )  o  lesioni  ulcerative,  con  perforazione 
elle  vie  biliari,  o  processi  infettivi  più  o  meno  diffusi,  nei  quali  hanno 
redominanza  il  bacterium  coli  e  gli  stafilococchi  piogeni. 

4.  L’Utero.  —  È  caratterizzato  dal  colore  aureo ,  che  assumono  i  tes¬ 
titi  per  la  presenza  dei  pigmenti  biliari  nel  sangue.  Nelle  lesioni  del 
3gato,  è  uno  dei  sintomi  principali  e  può  essere  connesso  con  malattie 
variate,  che  agiscono  direttamente  o  indirettamente  sul  fegato,  affl¬ 
andone  la  funzione  di  elaborare  e  condurre  la  bile  nell’intestino. 

I  secreti,  che  contengono  pigmenti  biliari,  quando  si  è  stabilito 
’ittero,  sono:  burina,  il  sudore,  gli  essudati  ed  il  pus,  il  liquido  amnio- 
ico:  mentre  rimangono  scolorati:  le  lagrime,  la  saliva,  i  secreti  mucosi 
muco -purulenti  delle  mucose. 

L’assorbimento  della  bile  nel  sangue  avviene  in  alcuni  avvelena - 
nenti  più  presto  che  in  seguito  a  stasi  biliare.  Come  prime  vie  di  assor- 
nmento  sono  state  considerate:  il  centro  dell’acino,  perchè  questa  parte 
u  trovata  prevalentemente  colorata  dalla  bile:  e  la  periferia  dell’acino, 
)erchè  nell’ittero  sperimentale  da  stasi  si  veggono  alla  periferia  focolai 
li  necrosi,  con  rottura  di  canalicoli  biliari. 

Come  organi  di  assorbimento  sono  state  considerate  le  vene  e  le 
rie  linfatiche  (Fle ischi  e  Kufferuth).  Ora  l’opinione  dominante  è  che, 
li  solito,  le  vie  linfatiche  conducono  la  bile  stagnante:  però,  quando 
■sono  chiuse,  il  riassorbimento  può  avvenire  direttamente  per  i  vasi  san¬ 
guigni.  Alcuni  autori  danno  maggiore  importanza,  per  l’assorbimento, 
alle  vie  linfatiche  (Gerhardt,  Wertheimer,  Lepage),  altri  alle  vie  sangui¬ 
gne  (Queirolo,  Browicz). 

Sui  meccanismi  patogenetici  dell’itterizia  vi  sono  ancora  molte 
incertezze  e  una  classificazione  dei  vari  casi,  in  cui  questo  fenomeno 
morboso  si  presenta,  non  è  ancora  sicuramente  stabilita. 

A  base  di  tale  classificazione  si  possono  porre  i  fenomeni  della 
circolazione  dei  pigmenti  biliari  e  dei  loro  derivati  attraverso  il  fegato, 
l’intestino,  il  sangue,  l’orina  e  le  feci.  Si  debbono  cioè  anzitutto  consi¬ 
derare: 

a)  la  presenza  di  pigmenti  biliari  nelle  orine,  col  uria ,  la  quale 
è  indizio  del  passaggio  dei  componenti  della  bile  nel  sangue, 

b)  la  presenza  o  la  mancanza  nelle  feci  di  stercobilinogeno  o 
ster  cobilina,  che,  come  si  è  detto,  deriva  dalla  riduzione  (operata  nel- 
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l’intestino  per  opera  dei  bacteri)  della  bilirubina;  poiché  così  si  conosce, 
se  si  versa  o  no  bile  nell’ in  testino. 

Tenendo  conto  principalmente  di  questi  criteri,  Dionisi,  che  si  è 
occupato  di  tale  questione  con  molta  competenza,  divide  le  malattie, 
nelle  quali  l’ittero  si  manifesta,  nel  modo  seguente: 

1. °  malattie,  nelle  quali  si  producono  disturbi  di  canalizzazione 
delle  vie  biliari,  clinicamente  dimostrati  dalla  comparsa  della  bile 
nel  sangue  e  dall’assenza  di  stercobilinogeno  nelle  feci,  e  anatomicamente 
giustificati  da  un  ostacolo  evidente; 

2. °  malattie,  nelle  quali  i  disturbi  di  canalizzazione,  evidenti 
clinicamente,  sia  per  la  coluria,  sia  per  l’assenza  di  stercobilinogeno 
nelle  feci,  non  lo  sono  altrettanto  anatomicamente  (Uteri  colurici  e 
astercobilinìcì ); 

3. °  malattie,  nelle  quali  si  dimostra  coluria,  e  nel  tempo  stesso 
presenza  di  stercobilinogeno  nelle  feci  ( Uteri  colurici  e  stercobilinici)^ 

4. °  malattie,  nelle  quali  si  rinviene  urobilina  nelle  urine  e 
non  bilirubina,  e  nelle  feci  si  contiene  stercobilinogeno  ( Uteri  acolurici 

e  stercobilinici). 

Le  malattie  del  primo  gruppo  hanno  per  causa: 

le  chiusure,  sia  temporanee  che  permanenti  o  i  restringimenti, 
prodotti  da  calcoli  biliari,  da  parassiti  animali  (echinococco,  distomi, 
ascaridi),  e  da  coaguli  sanguigni; 

le  chiusure,  prodotte  da  neoformazioni  proprie  delle  vie  biliari» 
come  i  carcinomi  del  coledoco,  o  diffusi  dalle  vicinanze,  come  il  cancro 
dello  stomaco,  del  duodeno,  della  testa  del  pancreas,  della  vescica  bi¬ 
liare; 

le  compresioni,  prodotte  da  tumori  delle  ghiandole  linfatiche 
o  da  processi  infiammatori  specifici,  come  la  tubercolosi  e  la  sifìlide, 
da  tumori  del  rene  destro,  da  tumori  carcinomatosi  del  grande  omento, 
dell’ovaio  o  delle  ghiandole  linfatiche  retro -peritoneali,  da  aneurismi 
dell’aorta  addominale  e  dell’arteria  mesenterica  superiore; 

le  alterazioni  delia  canalizzazione  biliare  intraepatica,  come  nei 
tumori  primitivi  e  secondari  del  fegato,  nelle  cisti  idatiche,  negli  ascessi 
del  fegato,  nella  cirrosi  ipertrofica. 

Tra  le  malattie  del  secondo  gruppo  sono  da  ricordare: 
gli  itteri  catarrali  e  gastro -duodenali,  che  non  costituiscono 
una  malattia  unica,  ma  che  sono  legati  forse  ad  agenti  diversi; 

l’ittero  infettivo  prodotto  da  microorganismi  del  gruppo  del  pa¬ 
ratifo; 

l’ittero  emorragico  da  spirochete  (voi.  I,  pag.  616),  queste  due 
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rme  di  ittero,  somiglianti  talvolta  per  il  loro  decorso  e  per  l’andamento 
idemiologico,  sono  stati  finora  compresi  col  nome  di  morbo  di  Weil; 
Pitterò  emottivo; 

Pitterò  da  inanizione; 

In  tutti  questi  casi  la  ragione,  per  cui  la  bile  viene  riassorbita 
vece  di  passare  nell’intestino,  è  poco  chiara  o  intieramente  inespli- 

bile. 

Gli  itteri  del  terzo  gruppo  dipendono: 
da  infezioni  bacteriche  (polmonite,  tubercolosi,  tifo,  setticemie 
reptococciche  e  stafilococciche)  che  posson  produrre  emolisi; 

da  infezioni  protozoarie  (malaria)  od  elmintiche  (anchilosto- 
iasi  e  botriocefaliasi),  nelle  quali  pure  il  fatto  predominante  è  l’emolisi; 

da  malattie  esantematiche  ed  emorragiche  (morbillo,  scarlattina, 
orpore,  scorbuto,  febbre  gialla); 

da  tossicosi  esogene,  come  per  cloroformio,  per  fosforo,  per  idro¬ 
bio  arsenicale,  per  veleni  dei  funghi,  per  toluilendiamina,  per  glice- 
na,  per  acidi  biliari,  per  saponina,  per  clorato  di  potassa,  per  pirogallo  lo, 
er  idrazina,  per  fenilidrazina,  per  anilina  e  suoi  derivati,  per  chinino, 
er  veleno  dei  serpenti,  ecc. 

Insomma  si  tratta  sempre  di  fattori  emolitici,  o  di  fattori,  per  i  quali 
l  esagera  la  funzione  emocateretica  della  milza,  e  del  fegato,  onde  si 
bera  una  grande  quantità  di  emoglobina,  dalla  quale  provengono 
1  abbondanza  pigmenti  biliari. 

A  questo  proposito  dobbiamo  qui  fare  una  digressione  e  trattare 
i  questione,  tanto  discussa,  del  così  detto  Utero  ematogeno.  Si  ammise 
ioè,  che  il  fegato  non  avesse  che  una  parte  secondaria  in  queste  forme 
/itterizia  e  che  i  pigmenti  biliari  si  formassero  direttamente  o  nel  sangue, 
in  altri  tessuti,  dall’emoglobina,  discioltasi  dagli  eritrociti.  Ma  altri 
utori  negarono  la  possibilità  di  questo  Utero  ematogeno  (Naunyn, 
Itadelmann,  Stun,  Valentini)  e  stabilirono  il  principio,  che  solo  nel  fe- 
;ato  il  pigmento  dell’emoglobina  può  trasformarsi  in  pigmento  biliare. 

La  spiegazione  dell’itterizia,  come  conseguenza  della  esagerata 
molisi,  è  invece  facile  a  comprendersi  altrimenti.  Quando,  per  la  distru¬ 
zione  degli  eritrociti,  il  fegato  assorbe  grandi  quantità  di  emoglobina 
>  attivamente  le  trasforma  in  bilirubina,  la  bile,  carica  di  questo  pig- 
nento,  diviene  densissima;  aumenta  l’attrito  tra  la  bile  e  la  parete  dei 
capillari  biliari,  si  rende  diffìcile  lo  scorrimento  di  questo  prodotto  se¬ 
cretivo  e  da  ciò  la  stasi  biliare  e  il  passaggio  della  bile  nei  linfatici. 

Un  argomento  decisivo  in  favore  della  teoria,  che  l’itterizia  è  sem¬ 
pre  di  origine  epatica  e  mai  di  origine  ematogena,  è  stato  poi  fornito  da 
Naunyn  e  da  Minkowski. 
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Questi  esperimentatori  produssero  in  due  oche,  l’una  priva  del  fe¬ 
gato  e  l’altra  no,  una  copiosa  distruzione  di  eritrociti,  mediante  l’idro¬ 
geno  arsenicale.  L’animale  col  fegato  integro,  dopo  mezz’ora  emetteva 
orina,  contenente  i  prodotti  della  bile  (acidi  e  pigmenti),  mentre  nell’o¬ 
rma  dell’altro  si  trovava  soltanto  emoglobina  e  non  prodotti  biliari. 

Sottoposto  poi  il  primo  animale  alla  legatura  di  tutti  i  vasi  del  fe¬ 
gato,  compresi  i  biliari,  dopo  qualche  ora  esso  non  conteneva  più, 
nel  siero  di  sangue,  i  jngmenti  e  gli  acidi  biliari. 

Il  Minkowski,  nel  riaffermare  la  natura  epatica  degli  itteri,  cagio¬ 
nati  da  emolisi,  conclude  che  è  sempre  un  disturbo  funzionale  secretivo 
delle  cellule  epatiche,  quello  che  cagiona  il  passaggio  della  bile  nel  san¬ 
gue,  e  propone  di  chiamare  questa  forma  di  ittero,  Utero  per  parapedesi. 

Finalmente  il  Oavazza  ammette,  che  ambedue  queste  condizioni 
possano  influire  per  il  passaggio  della  bile  nel  sistema  sanguigno,  pure 
accordando  un  peso  notevole  a  quelle,  che  favoriscono  la  stasi  nelle  prime 
vie  biliari. 

La  prevalenza  perciò,  come  fattore  patogenetico  in  questi  itteri, 
è  accordata  alla  stasi  nelle  prime  vie  biliari  ;  ma  essa  non  sarebbe 
tale  da  impedire  il  passaggio  della  bile  nelle  feci. 

Il  quarto  gruppo  di  itteri  comprende: 

l’ittero  dei  neonati,  che  si  verifica  in  3/4  circa  di  essi  a  cominciare 
dal  2.°  o  3.°  giorno  di  vita  e  dura  al  solito  fino  alla  seconda  settimana, 
senza  apportare  disturbi  allo  stato  generale  e  alle  funzioni  del  lattante; 
l’ittero  cronico  familiare  acolurico  o  ittero  acolurico  semplice; 

Dittero  emolitico  acquisito  (Hayem,  Widaì); 
la  splenomegalia  emolitica  con  itterizia  (Banfi). 

Anche  di  questi  itteri  il  meccanismo  patogenetico  è  incerto  ed  oscuro 
per  quanto  si  debba  ammettere,  che  in  esso  l’emolisi  abbia  la  parte 
principale.  Così  pure  non  è  chiara  la  ragione,  per  cui  mancano  i  pigmenti 
biliari  nell’orma,  mentre  una  certa  quantità  di  essi  passa  certamente 
nel  sangue  e  va  ad  infiltrare  i  connettivi. 

5.  Conseguenze  della  stasi  biliare .  —  Quando  è  impedito  il  deflusso 
della  bile  per  le  sue  vie  naturali,  due  gruppi  di  fenomeni  si  manifestano 
nell’organismo: 

Da  una  parte  viene  a  mancare  nell’intestino  questo  necessario 
prodotto  di  secrezione,  e  perciò  si  altera  la  funzione  digestiva  intesti¬ 
nale,  la  formazione  delle  fecce,  ecc.  D’altra  parte  i  componenti  della  bik 
mescolatisi  intimamente  con  i  liquidi  dell’organismo,  vengono  in  con¬ 
tatto  con  le  cellule  dei  vari  tessuti  e  possono  alterarle  nella  loro  funzione 
e  anche  nella  loro  struttura. 
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a)  Effetti  della  mancanza  della  bile  nell’ intestino.  — Secrezione  dello 
maco.  —  -È  in  generale,  aumentata  e  facilmente  si  pnò  constatare 
racidità  (v.  Noorden,  Hayem,  Simnitzky).  In  altri  casi  (Jaksch, 
vi)  fu  constatata  ipoacidità,  specialmente  quando  allatterò  catarrale 
misce  uno  stato  di  infiammazione  dello  stomaco. 

Movimenti  dell’ intestino.  —  Si  credeva  in  generale,  che  l’itterizia 
ìducesse  alla  costipazione,  ma  osservazioni  cliniche  più  esatte  (Boas 
iimidt)  hanno  fatto  vedere,  che  le  feci  itteriche  sono  più  molli,  più 
bendanti  e  più  facilmente  eliminabili,  perchè  ricche  di  grasso.  Gli 
)erimenti  sugli  animali,  in  ispecie  su  pezzi  di  intestino  isolato,  dimo- 
ano  però,  che  la  bile  eccita  facilmente  i  movimenti  intestinali  e  che 
i  sono  più  lenti  e  meno  intensi,  quando  la  bile  manchi  comple- 
nente. 

Assorbimento  intestinale.  —  Moltissime  sono  le  ricerche  eseguite 
[l’assorbimento  intestinale  di  animali  con  il  coledoco  legato  (Bidder 
Schmidt,  Bòhmann,  Munk,  Dastre)  e  di  uomini  itterici  (Miiller). 
Esultati  ottenuti,  in  gran  parte  concordi,  dimostrano,  che  l’utilizza- 
ine  degli  idrati  di  carbonio  procede  come  nelle  condizioni  fisiologiche; 
e  l’utilizzazione  delle  sostanze  proteiche  è  pure  poco  dissimile  dalla 
rma,  meno  che  quando  insorgono  gravi  disturbi  secondari,  e  infine 
e  l’assorbimento  del  grasso  è  considerevolmente  diminuito,  il  che  fa- 
mente  si  spiega,  ricordando  quanto  è  grande  l’importanza  della  bile 
r  la  funzione  del  succo  pancreatico  sui  grassi.  Dalle  ricerche  di  Miiller 
ulto,  che,  mentre  negli  individui  sani  si  perde  per  le  feci  circa  l’8  % 
1  grasso  ingerito,  questa  perdita  sale  negli  itterici  fino  al  58  %. 

Caratteri  delle  feci.  —  Le  feci  degli  itterici  sono  più  abbondanti, 
diorite,  di  color  cretaceo,  d’aspetto  untuoso,  di  grande  fetore,  di  x>eso 
ecifìco  minore  di  I,  cosicché  galleggiano  nell’acqua. 

Putrefazioni  intestinali. —  Se  la  bile  esplica  un’azione  antisettica  que- 
a  sarebbe  dovuta  agli  acidi  biliari  liberi  (Maly  ed  Emich,  Lindberger); 
bile  per  sè  stessa  non  ha  una  notevole  capacità  sterilizzante,  altri- 
enti  sarebbe  meno  ricca  la  flora  batterica  normale  dell’intestino, 
i  ogni  modo,  si  è  fino  a  questi  ultimi  tempi  ammesso,  che,  per  la  man- 
nza  di  bile  nell’intestino,  aumentino  i  processi  putrefattivi. 

11  metodo  delle  determinazioni  degli  eteri  aromatici  coniugati 
die  orine,  come  misura  dell’intensità  delle  decomposizioni  intestinali, 
ì  dato  risultati  poco  concordanti  e  da  una  parte  si  trovarono  per  questi 
-eri  valori  più  alti  della  media  normale  (Brieger,  Liger,  Biematzki, 
èhm),  dall’altra  valori  quasi  normali  o  più  bassi  (Post,  v.  [Noorden, 
tern,  Terray).  Questa  discordanza  del  resto  non  fa  che  confermare  la 
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poca  attendibilità  del  metodo.  Anche  le  determinazioni  delle  sostanzi 
aromatiche  nelle  orine  e  nelle  fecce,  contemporaneamente,  non  hanni 
condotto  a  risultati  positivi. 

Il  metodo  più  sicuro  di  Strasburger,  quello  cioè  di  prendere  i 
numero  dei  bacteri  delle  feci,  come  misura  delle  decomposizioni  inte 
stinali,  ha  dato  risultati  contrari  all’opinione  generale  sopra  espressa 
si  è  visto  cioè,  che  nelle  fecce  degli  itterici  è  diminuito  il  numero  dei  bactei 
e  che  quindi  non  si  può  parlare  di  intensi  processi  di  putrefazione  nel 
rintestino  di  persone  malate  di  stasi  biliare.  Piuttosto  che  un  aumenti 
della  decomposizione  delle  proteine,  ha  luogo  una  decomposizioni 
(irrancidimento)  dei  grassi.  Infatti  le  fecce  degli  itterici  sono  acide  pe: 
la  presenza  di  abbondanti  acidi  grassi  liberi. 

b)  Effetti  della  colemia.  —  Dei  vari  componenti  della  bile  che 
nella  stasi  biliare,  si  mescolano  al  sangue,  hanno  importanza  soltanti 
i  pigmenti  e  gli  acidi  o  i  sali  biliari.  I  primi  hanno  poco  o  punto  poteri 
tossico  (sebbene  in  questi  ultimi  tempi  si  torni  a  discutere  sulla  tossiciti 
della  bilirubina),  gli  acidi  biliari  e  i  loro  sali  sono  abbastanza  velenos 
per  molte  cellule  deirorganismo. 

Nei  vari  organi  i  pigmenti  biliari  si  depositano  sotto  forma  gra 
irulosa  e  quindi  cambia  il  colore  di  essi.  La  pelle  diviene  gialla,  verda 
stra  o  bruna,  e  queste  diverse  sfumature  dipendono,  oltre  che  dal  coloriti 
normale  della  pelle,  anche  dalla  quantità  e  qualità  dei  pigmenti,  che  v 
si  depositano.  Le  mucose  divengono  giallo -brune  o  verdastre,  la  sclero 
tica  gialla  o  verdastra. 

Per  riguardo  al  sistema  circolatorio ,  ricorderemo,  che,  nell’itterizia 
le  pareti  vasali  sono  meno  resistenti  e  più  permeabili;  onde  la.  diates 
emorragica  negli  itterici.  Però  non  è  ancor  dimostrato,  che  di  ciò  siem 
causa  gli  acidi  biliari  circolanti  nel  sangue.  Se  gli  acidi  biliari  agiscom 
direttamente  sui  gangli  endocardici,  o  sulle  fibre  muscolari  del  cuori 
non  è  ancora  accertato.  Il  rallentamento  del  polso  è  invero  molti 
frequente  negli  itterici,  anche  associato  ad  un  abbassamento  della  pres 
sione  vasale,  però  talvolta  esso  è  determinato  da  un  eccitamento  de 
nervi  inibitori  del  cuore  (Lòwit,  Spallitta).  Weintrand  opina,  che  gl 
acidi  biliari  aumentino  il  tono  del  nervo  vago. 

L’ispessimento  del  sangue  nella  colemia  fu  verificato  varie  volti 
(Siegei  e  Grawitz),  mentre  non  è  un  fatto  ancora  accertato,  se  gli  eri 
trociti  vengano  distrutti  in  maggior  quantità  (v.  Limbeck,  v.  Noorden) 
benché  le  ricerche  sperimentali  del  Rywasch  dimostrino,  che  i  sai 
biliari  hanno  una  azione  emolitica. 

E  da  notarsi  anche,  che  la  resistenza  dei  corpuscoli  rossi  aumenti 
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?gli  itterici  (Viola,  Maragliano),  il  che,  secondo  il  v.  Limbeck,  si  può 
negare,  pensando,  che,  sotto  l’azione  degli  acidi  biliari,  i  corpuscoli 
leno  resistenti  si  distruggano  e  restino  solo  i  più  resistenti. 

La  secrezione  renale  è  in  genere  notevolmente  alterata:  in  principio 
?ll’ittero  vi  è  diminuzione  di  orina,  alla  fine  poliuria.  Le  alterazioni 
?lla  composizione  dell’orma  riguardano  specialmente  i  pigmenti  bi- 
ari.  Aggiungeremo  ancora,  che,  nei  casi  di  occlusione  completa  del  co- 
doco,  l’orina,  ricca  di  bilirubina,  non  contiene  affatto  urobilina,  nè 
robilinogeno  (Patella,  Accorimbeni.  Miiller,  v.  Noorden).  Se  allora 
LTammalato  di  dà  bile  per  bocca,  compare  urobilina  nell’orma;  il  che 
imostra  ancora  che,  perchè  la  bilirubina  si  cambi  in  urobilina,  è  neces- 
irio  il  suo  passaggio  per  l’intestino.  Talvolta  negli  itterici  si  presenta 
Ibuminuria  e  cilindrarla;  allora,  al  reperto  necroscopico,  si  possono 
’ovare  alterazioni  infiammatorie  e  degenerative  del  parenchima  re¬ 
ale  (Werner). 

Sul  fegato  stesso  la  stasi  esercita  influenza  dannosa  e  ne  altera 
processi  di  secrezione  esterna  ed  interna.  La  produzione  dei  pigmenti 
on  è  però  diminuita  e  il  fegato  è  sempre  capace  di  trasformare  il  cro- 
logeno  deH’emoglobina  in  bilirubina:  infatti,  anche  quando  l’ittero 
accompagnato  da  emolisi,  mai  vi  è  emoglobinuria.  Tuttavia  in  alcuni 
isi  di  sicura  occlusione  del  coledoco,  con  produzione  di  feci  scolorate, 
senza  colorazione  della  pelle  e  bilirubinuria,  Bitter  ammise  la  possi- 
ilità  della  produzione  di  bile  incolore  (acolia  pigmentaria ),  e  questa  opi- 
ione  fu  confermata  da  reperti  necroscopici,  in  cui  si  trovò  la  cistifellea 
iena  di  un  liquido  incolore,  per  tutti  gli  altri  rispetti  però  simile  alla 
ile.  Tuttavia  non  molti  ammettono  la  possiblità  di  tale  anomalia 
ìcretiva. 

Per  riguardo  agli  acidi  biliari,  la  questione  è  più  discussa  ed  im- 
ortante.  Certo  è  che  la  quantità  di  questi  acidi  non  si  trova  mai  molto 
umentata  nell’orma  degl’itterici.  Bischoff  trovò  0,34  gr.  prò  die ,  mentre, 
ell’uomo  normale,  il  fegato  elimina  8-10  gr.  di  acidi  biliari.  Negli  stati 
vanzati  di  itterizia  se  ne  trovano  poi  solo  traccie  (Aiello  e  Lacau) 
mancano  intieramente.  Alcuni  pensarono,  che  questi  acidi  potessero 
enir  ossidati  nel  sangue  (Bunge,  Hoppe-Seyler),  ma  ora  noi  sappiamo 
he  ciò  non  è,  poiché  negli  animali  col  coledoco  legato,  compaiono  acidi 
diari  nell’orma,  se  iniettati  nel  sangue;  e  invece  si  deve  ammettere, 
he  le  cellule  epatiche,  alterate  per  la  stasi  biliare,  divengano  incapaci 
i  più  elaborare  gli  acidi  biliari,  che  sono  prodotti  specifici  della  loro 
unzione.  Questa  opinione  è  confermata  dal  fatto,  che,  in  individui 
perati  di  fìstola  biliare  per  occlusione  del  coledoco,  si  ottenne  bile 
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molto  povera  di  colati  (0,2  %  in  confronto  della  cifra  normale,  2  %)  (Ye< 
e  Herronn),  e  che  poi  si  vide  aumentare  la  eliminazione  biliare  di  questi 
solo  quando  si  somministrò  airamm alato  bile  per  bocca. 

La  sospensione  dell’elaborazione  epatica  degli  acidi  biliari  nelbit 
terizia  ha  un’efficacia  protettiva  per  l’organismo,  poiché  così  non  si  ac 
cumulano  nel  sangue  questi  prodotti  tossici.  È  per  tal  ragione,  che  i  fe 
nomeni  tossici  negli  itterici  di  regola  non  sono  gravi,  salvo  che  ne 
primi  giorni,  quando  nel  sangue  passano  gli  acidi  biliari,  che  già  si  tro 
vano  formati  neH’intestino  e  il  fegato  non  può  più  eliminarli. 

Per  riguardo  al  ricambio  negli  itterici  ricorderemo  solo,  che  la  inu 
tilizzazione  dei  grassi  è  causa  di  un  grave  disturbo  nell’economia  del 
l’organismo,  disturbo  che  difficilmente  si  può  riparare  con  un  più  ab 
bondante  cibo  idrocarbonato  e  proteico,  anche  perchè  gli  itterici  man 
giano  di  mala  voglia.  Sul  bilancio  dell’azoto  non  si  trovano  ricerche  suf 
fìcientemente  complete  ed  esatte,  e  queste  sono  anche  discordanti 
Certo  vi  sono  grandi  perdite  di  azoto  nell’acme  di  alcuni  itteri  grav 
e  quando  entrano  in  iscena  disturbi  secondari  di  varia  natura. 

I  -fenomeni  nervosi ,  che  accompagnano  la  stasi  biliare,  sono  stat: 
studiati  negli  animali,  sperimentalmente,  mediante  la  legatura  de. 
dotto  coledoco.  Se  a  questi  poi  si  iniettano  colati  nelle  vene,  si  produconc 
adinamia,  convulsioni  (Bouisson,  Dusch,  Peltz  e  Bitter),  coma  (Bòhrig, 
Bywasch)  e  la  morte  avviene  ben  presto.  Anche  negli  uomini,  malati 
di  grave  ittero,  si  possono  presentare  disturbi  nervosi,  quali  il  delirio, 
i  crampi,  le  convulsioni,  il  coma,  che  in  breve  conduce  alla  morte. 
Anche  la  febbre  è  un  fatto  morboso  assai  frequente  nell’itterizia.  Questi 
fenomeni  di  intossicazione,  che  accompagnano  la  colemia,  non  possono 
però  dipendere  unicamente  dai  sali  biliari:  è  probabile  che  altri  fattori 
tossici  sconosciuti  entrino  in  giuoco  o  per  processi  degenerativi  delle 
cellule  epatiche,  o  per  la  insufficiente  funzione  antitossica  del  fegato, 
alterato  dalla  stasi  biliare. 

II.  —  Alterazioni  della  funzione  glicogenica. 

Abbiamo  già  visto,  che  le  cellule  epatiche  posseggono  la  capacità 
di  trasformare  in  glicogeno  gli  zuccheri,  che  ricevono  dall’intestino,  per 
la  via  della  porta.  Questa  funzione  glicogenica  è  dipendente,  secondo 
l’opinione  dei  più,  da  un  enzima  {fermento  glicogenico),  elaborato  dal 
parenchima  epatico,  ma  in  ogni  modo  è  certo,  che  l’integrità  delle  cel¬ 
lule  è  condizione  indispensabile  perchè  la  formazione  del  glicogeno 
avvenga  normalmente.  Già  vedemmo,  che  in  certi  casi  il  diabete  si  può 
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pporre  ima  insufficienza  glicogeniea,  ma  in  che  consista  questa  in- 
fficienza  e  da  che  dipenda  non  sappiamo  esattamente. 

Molte  malattie  del  fegato,  e  specialmente  la  stasi  biliare,  sono  ac- 
mpagnate  da  una  diminuzione  del  glicogeno  in  questo  organo.  Così 
itti  eh,  Ktilz  e  Frerichs,  negli  animali  col  dotto  coledoco  legato,  con- 
atarono  la  scomparsa  del  glicogeno  dal  fegato. 

Dastre  e  Arthus  illustrarono  ancora  meglio  questo  fenomeno  le¬ 
pido  solo  alcuni  rami  del  dotto  epatico.  Trovarono  che,  nelle  porzioni 
‘1  fegato  in  cui  vi  era  stasi,  il  glicogeno  era  in  molto  minor  quantità, 
ie  nelle  porzioni  rimaste  normali.  Da  queste  ricerche  non  si  può  con- 
udere,  che  nella  stasi  biliare  il  fegato  non  sia  più  capace  di  formar  gli- 
>geno,  ma  soltanto  che  abbia  perduto  la  proprietà  di  trattenere  imma- 
izzinato  questo  idrato  di  carbonio. 

In  ogni  modo,  data  l’ipotesi,  che  le  condizioni  del  fegato  nell’uomo 
terico  corrispondano  a  quelle  del  fegato  degli  animali  nei  suddetti 
perimenti,  ci  si  dovrebbe  aspettare,  che,  nella  occlusione  delle  vie  bi¬ 
stri,  compaia  spesso  la  glicosuria,  o  che  per  lo  meno  il  limite  di  utiliz- 
tzione  degli  zuccheri  sia  abbassato.  Ma  ciò,  malgrado  le  numerose 
sservazioni  cliniche  di  tanti  autori  (v.  Noorden,  Gans,  Finkler  e  molti 
Itri),  non  è  risultato  in  modo  concorde,  anzi  si  potrebbe  dire  solo  in 
n  numero  esiguo  di  casi. 

Frerichs  ha  cercato  di  stabilire,  se  e  in  quali  casi  di  malattie  del  fe- 
ato,  si  presenti  una  glicosuria  alimentare,  come  conseguenza  di  una  in- 
afficiente  funzione  glicogeniea.  Di  19  casi  studiati  solo  due  mostrarono 
uesta  glicosuria  e  si  trattava  di  degenerazione  del  fegato  per  avver¬ 
amento  da  fosforo. 

III.  —  Funzione  ureofokmatiya. 

Secondo  le  classiche  ricerche  di  Schròder,  il  fegato  è  il  principale 
uogo  di  formazione  sintetica  dell’ urea.  Questo  processo  sintetico  è 
ma  / unzione  vitale  così  importante,  dice  Màgnus-Levy,  che  prima  la 
Ita  si  estingue,  piuttosto  che  essa  vada  interamente  perduta.  Quindi 
a  formazione  dell’urea  procede  anche  nelle  gravi  malattie  del  fegato: 
>  solo  nell’atrofia  giallo-acuta,  quando  la  più  gran  parte  del  parenchima 
apatico  è  degenerata,  la  quantità  dell’urea  formatasi  scende  a  cifre  molto 
lasse,  sotto  la  norma,  o  anche  scompare  quasi  totalmente,  dimodoché 
solo  nell’estratto  alcoolico  del  residuo  secco  di  grandi  quantità  di  urina 
si  possono  trovare  traceie  di  questa  sostanza. 

Spesso,  nei  vari  periodi  della  malattia,  la  quantità  di  urea  elimi- 
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nata  con  l’orina  oscilla  grandemente,  e  Frerichs  ricorda  un  caso  di  atrofìa 
giallo -acuta,  in  cui  l’ammalato,  negli  ultimi  giorni  di  vita,  eliminava 
ancora  discrete  quantità  di  urea,  ma  nel  giorno  precedente  alla  morte 
più  nulla.  Lo  stesso  si  può  dire  per  le  gravi  intossicazioni  da  fosforo 
{ Schultzen  e  Eiess). 

Ma  nelle  altre  malattie  del  fegato  le  cose  procedono  diversamente. 

Nella  cirrosi  epatica,  anche  se  la  malattia  è  grave  e  molto  avanzata 
non  si  hanno  notevoli  variazioni  nella  formazione  di  urea  (Weintrand, 
Munger)  e  anche  nella  stasi  biliare  la  produzione  di  urea  non  è  dimi¬ 
nuita,  o  solo  pochissimo. 

Mòrner  e  Sjoqwist  trovarono,  che,  in  un  caso  di  itterizia  di  lunga 
durata,  l’azoto  ureico  era  l’85  %  dell’azoto  totale  nelle  orine  e  l’azoto 
ammoniacale  8  %.  v.  Noorden  e  Friedrichens,  in  cinque  casi,  ottennero 
80-87  %  di  azoto  ureico,  e  4-9  %  di  azoto  ammoniacale.  Presso  a  poco 
le  stesse  cifre  trovarono  questi  autori  e  Landau  in  altri  casi  di  ittero, 
in  cui  eseguirono  le  determinazioni  dell’urea  col  metodo  più  esatto 
di  Schòndorf.  Eicordiamo  qui,  che  la  quota  normale  dell’azoto  ureico 
delle  orine  è  il  90  %  dell’azoto  totale.  Quindi  si  tratta  di  diminuzioni 
appena  degne  di  nota,  che  possono  dipendere  da  altre  cause  (acidosi), 
piuttosto  che  da  incapacità  ureoformativa  delle  cellule  epatiche. 

Si  vede  così,  che  le  determinazioni  del  contenuto  ureico  delle  orine, 
in  ispecie  con  i  metodi  inesatti,  che  generalmente  si  usano  per  gli  amma¬ 
lati,  non  possono  fornire  alcun  criterio  per  giudicare  dello  stato  delle 
cellule  epatiche.  Ciò  tanto  più  vale,  se  si  pensa,  che  non  tutta  l’urea 
è  prodotta  per  sintesi  dell’ ammoniaca,  che  la  quantità  di  questa  so¬ 
stanza  dipende  anche  dalla  maggiore  o  minore  produzione  di  acidi 
nei  liquidi  organici  e  che  infine  tante  altre  ragioni  possono  far  variare 
il  contenuto  ureico  delle  orine,  senza  che  si  sposti  la  stabilissima  funzione 
ureoformativa  del  fegato. 

IV.  —  Altre  funzioni  chimico-biologiche  delle  cellule  epatiche. 

Non  le  sole  reazioni  sintetiche  della  polimerizzazione  degli  zuccheri 
in  glicogeno  e  della  formazione  dell’urea  avvengono  nel  fegato.  In  esso 
si  producono  anche  tanti  altri  processi  di  composizione  e  di  scissione, 
che  solo  in  parte  ed  assai  incompletamente  ci  sono  noti. 

Per  quanto  le  ricerche  patologiche,  eseguite  in  questo  campo, 
siano  ancora  più  scarse  di  quelle,  che  i  fisiologi  hanno  compiuto,  tuttavia 
accenneremo  qui  almeno  ad  alcune  di  queste  funzioni,  notando  che  è 
assai  probabile,  che  esse  si  manifestino  più  o  meno  profondamente  alte¬ 
rate  per  le  lesioni  anatomiche  o  funzionali,  che  il  fegato  può  subire. 
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È  da  notarsi  anche,  che  generalmente  si  ammette,  che  le  reazioni 
intetiehe  o  di  scissione,  che  avvengono  nel  fegato,  siano  prodotte  da 
snzimi  specifici.  Si  crede  ancora,  che  almeno  molti  di  questi  enzimi, 
iano  endocellulari ,  cioè  enzimi,  che  non  vengono  secreti  dalle  cellule 
apatiche,  ma  che  restano  entro  di  esse  e  agiscono  sulle  sostanze,  le  quali 
offrano  in  queste,  sciolte  nei  liquidi  della  circolazione  endocellulare. 

Scissione  dei  peptoni .  —  Si  crede  che  anche  nel  fegato  possa  avve- 
ìire  una  frammentazione  delle  molecole  dei  peptoni  e  delle  albumine  as¬ 
sorbite  dalle  radici  della  porta.  Si  formano  così  aminoacidi.  Bouchard 
ìa  trovato  albumosuria  in  76  casi  di  diverse  affezioni  epatiche  e  nella 
cirrosi  epatica  molte  volte  fu  constatata  peptonuria.  Non  si  sa  però, 
se  questi  fenomeni  dipendano  da  una  insufficiente  trasformazione  dei 
leptoni  per  parte  del  fegato  o  da  processi  autolitici. 

Scissione  degli  aminoacidi.  —  È  molto  probabile,  che  nel  fegato 
a  trovino  enzimi  capaci  di  produrre  la  disamidazione  degli  aminoacidi 
3  la  formazione  di  ammoniaca  da  essi  (Jacoby).  L’aumento  di  amino¬ 
acidi,  che  si  trova  talvolta  nell’orina  degli  itterici,  può  essere  interpre¬ 
tato  come  dipendente  dall’insufficienza  di  questa  funzione,  ovvero  come 
la  conseguenza  di  processi  autolitici  delle  cellule  epatiche.  Una  speciale 
menzione  merita  il  reperto  di  Ròhmann,  che,  nell’orma  di  ammalati 
i’atrofia  giallo-acuta,  trovò  l’orina  ricca  di  ossiacidi  aromatici  e  po¬ 
vera  di  tirosina:  egli  spiega  questo  fatto  ammettendo,  che  le  cellule 
epatiche  ammalate  siano  ancora  capaci  di  disamidare  la  tirosina,  e  di 
incominciare  la  ossidazione  del  nucleo  aromatico,  ma  incapaci  di  com¬ 
piere  questa  ossidazione:  così  questi  nuclei  aromatici  comparirebbero 
nelle  orine  sotto  forma  di  ossiacidi  aromatici. 

Scissione  dell’ ar ginina.  —  Un  fermento  endocellulare  ( arginasi ), 

che  scinde  l’arginina  in  ornitina  e  urea  (Kossel),  è  stato  trovato  in  grande 

» 

quantità  nel  fegato  normale.  Probabilmente  nell’atrofìa  giallo -acuta 
(da  fosforo)  esso  è  diminuito,  dimodocchè  l’arginina  non  vien  distrutta 
nella  stessa  misura  come  nell’organismo  sano.  Tuttavia  le  ricerche 
eseguite  in  questo  senso  meritano  ancora  conferma. 

Ossidazione  deir  acidourico.  — Abbiamo  detto  in  precedenza,  che  nel 
fegato  di  molti  animali  (cani,  selacei)  si  trova  un  enzima  capace  di  ossi¬ 
dare  l’acido  urico.  Come  si  è  anche  detto,  non  è  ancora  sicuramente 
stabilito  se  ciò  valga  anche  per  l’uomo,  nè  sappiamo  se  in  condizioni 
patologiche  del  fegato  l’uricolisi  sia  diminuita.  In  tre  casi  di  ittero, 
Jacoby  trovò  nelle  urine  quantità  di  acido  urico,  che  oscillavano  tra 
gr.  0,9  e  1,4  per  giorno:  altri  autori  (Pott)  ottennero  valori  consimili. 
Ròhmann  afferma,  che  il  precipitato  argento -purinico  dei  malati  di 
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atrofìa  giallo-acuta  sale  al  doppio  del  normale,  ma  in  questo  caso  bi¬ 
sogna  anche  tener  conto  dei  processi  autolitici,  che  si  verificano  nel 
fegato.  Nella  cirrosi  epatica  Horbackewski,  Schapiro,  Friedrichsen, 
trovarono  l’acido  urico  in  quantità  normale  od  aumentata,  il  che, 
secondo  alcuni,  pure  potrebbe  interpretarsi,  come  la  conseguenza  di 
ima  diminuita  attività  uricolitica  dell’organo  (Scaffidi). 

Trasformazioni  delle  basi  puriniche.  —  Il  cangiamento  dell’ade- 
nina  e  della  guanina  in  ipoxantina  e  xantina  viene  effettuato  per 
opera  di  fermenti  ( guanasi  e  adenasi ),  che  si  trovano,  oltre  che  in 
vari  organi,  anche  nel  fegato.  Lo  stesso  si  può  'dire  dell’ossidazione 
dell’ipoxantina  (e  anche  deH’adenina  e  dalla  xantina)  in  acido  urico 
per  opera  del  fermento,  designato  col  nome  di  xantinossidasi.  Non  sap¬ 
piamo  però  quanto  le  malattie  del  fegato  possano  modificare  questi 
processi  chimici  così  complessi. 

Sintesi  dell' acido  urico.  —  Come  è  noto,  il  fegato  degli  uccelli  è  ca¬ 
pace  di  formare  grandi  quantità  di  acido  urico.  Il  fegato  dei  mammiferi 
o  non  possiede  questa  proprietà  o  solo  in  piccolo  grado.  I  processi 
degenerativi  del  fegato  negli  uccelli  rendono  minima  la  produzione 
dell’acido  urico. 

Coniugazione  delle  sostanze  aromatiche.  —  Già  molti  anni  addietro 
Baumann  aveva  espresso  l’ipotesi,  che  questo  processo  avvenisse 
nel  fegato,  poiché  in  questo  organo  si  possono  trovare  combinazioni 
solfoconiugate  in  maggior  quantità  che  in  altri.  Con  esperimenti  di  cir¬ 
colazione  artificiale  del  fegato,  Embden  e  Glàssner  hanno  di  recente 
confermato  la  ipotesi  di  Baumann,  e  il  primo  di  questi  autori  asserisce, 
che  anche  le  coniugazioni  con  l’acido  glicuronico  hanno  luogo  nel  fegato. 
Se  poi,  nelle  malattie  di  questo  organo,  diminuiscano  tali  processi  di 
sintesi  non  è  sicuramente  accertato  (Eiger  e  Hopadee).  Sembra  anzi 
invece  che,  nella  stasi  biliare,  aumenti  sempre  il  solfo  coniugato  delle 
orine,  e  talvolta  anche  nelle  cirrosi  atrofiche  e  nei  tumori  del  fegato. 

Formazione  della  taurina  dalla  cistina.  - —  In  questo  processo  sembra 
avere  il  fegato  una  parte  predominante  e  specifica  (Bergmann,  Blum). 
Baumann  e  Goldmann  constatarono  un  aumento  di  cistina  nelle  orine 
in  casi  di  lesioni  epatiche,  per  avvelenamento  con  fosforo. 

« 

V.  —  Funzione  antitossica  del  fegato  e  sue  alterazioni. 

Abbiamo  già  accennato  come  il  fegato  rappresenti  un  mezzo  di 
difesa  validissimo  contro  i  veleni,  che  provengono  dall’intestino.  La 
funzione  antitossica  di  quest’organo  merita  di  essere  più  largamente 
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'onsiderata  nei  riguardi  della  patologia,  e  perciò  crediamo  non  inutile 
isporre  quanto  segue. 

M.  Schifi  fu  il  primo  a  parlare  dell’importanza  del  fegato  nelle  in- 
ossicazioni,  osservando,  che  in  genere  gli  alcaloidi  agiscono  molto  più 
>er  la  via  ipodermica,  che  se  introdotti  per  bocca  e  che,  dopo  la  legatura 
Iella  porta,  gli  animali  muoiono  rapidamente  con  segni  di  intossicazione 
issai  grave.  Questi  esperimenti  furono  ben  presto  ripetuti  dal  Lussana, 
ìon  egual  risultato.  Molti  altri  poi  se  ne  fecero  con  metodi  diversi,  e 
;utti  concordemente  dimostrarono,  che  il  fegato  ha  una  funzione  anti- 
ossica.  Citeremo  alcuni  di  questi  vari  esperimenti: 

1. °  Se  si  mescola  una  soluzione  di  alcaloidi  con  una  poltiglia 
li  fegato,  il  liquido,  che  si  può  più  tardi  ottenere  da  questa  poltiglia, 
ìon  presenta  più  le  proprietà  fisiologiche  dell’alcaloide  usato.  Così 
luys  afferma,  che  la  poltiglia  di  fegato  rende  inattiva,  sull’iride,  una 
oluzione  di  josciamina.  L’azione  antitossica  della  poltiglia  di  fegato 
u  anche  riconosciuta  da  Petrone  e  Amendola. 

2. °  Facendo  circolare  nel  fegato  distaccato  liquidi  fisiologici  o 
angue  in  cui  siano  sciolti  alcaloidi  (aconitina,  stricnina,  morfina, 
ihinina),  il  20-25  %  di  questi  alcaloidi  è  trattenuto  dall’organo  (Heger). 

3. °  Senza  produrre  fenomeni  tossici,  si  possono  iniettare  nei  rami 
Iella  porta  di  un  cane  quantità  di  alcaloidi  o  di  ptomaine  più  grandi  di 
pielle,  che  bastano  ad  uccidere  cani  normali,  allorquando  l’iniezione 
i  fa  nel  circolo  generale  (Lautembach). 

4. °  Le  rane,  a  cui  fu  estirpato  il  fegato,  resistono  assai  meno 
li  veleni  (inoculati  sotto  la  pelle  del  dorso),  che  le  rane  normali  (Schupfer). 

5. °  I  cani,  a  cui  fu  legata  la  porta,  muiono  per  l’iniezione  di  3  mgr. 
li  nicotina  per  kgr.  di  animale,  mentre  in  condizioni  normali  5  mgr. 
uovocano  solo  disturbi  transitori  (Eoger). 

6. °  La  tossicità  dell’orma  (Bouchard  e  suoi  allievi)  aumenta 
issai  negli  animali,  in  cui  il  fegato  è  stato  asportato  o  messo  fuori 
li  azione  (fìstola  di  Eck,  legatura  della  porta). 

I  modi,  per  cui  si  esplica  quest’azione  antitossica  del  fegato,  sono 
liversi:  ne  ricorderemo  alcuni,  quali  risultano  da  vari  esperimenti. 

a)  Le  cellule  epatiche  trasformano  e  distruggono  alcuni  alcaloidi. 
Dalla  poltiglia  di  fegato,  a  cui  si  sia  aggiunta  nicotina,  non  si  può  ri¬ 
cavare  con  l’acido  solforico,  diluito  e  caldo,  che  una  porzione  del  veleno 
[Roger). 

b)  Il  fegato  contiene  sostanze,  che  neutralizzano  alcuni  veleni 
[alcaloidi,  tossine  bacteriche,  prodotti  tossici  del  ricambio). 

c)  ìlei  fegato  avvengono  processi  di  sintesi ,  per  cui  alcune  sostanze 
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velenose  (sostanze  aromatiche)  vengono  cambiate  in  combinazioni 
poco  attive. 

d)  Il  parenchima  epatico  ha  la  proprietà  di  fissare  ( adsorbirei ) 
molte  sostanze  velenose:  queste  infatti  si  possono  trovare  in  quantità 
accumulate  nel  fegato,  dopo  una  iniezione  endovenosa.  Ciò  avviene 
per  certi  alcaloidi  (Yerhoogen)  e  per  molti  veleni  minerali  quali  il 
rame,  rarsenico,  lo  zinco,  il  piombo  (Yamossy),  il  mercurio  (Stowtroff). 

e)  Alcuni  veleni  minerali,  già  fìssati  dal  parenchima  epatico, 
vengono  poi  ulteriormente  eliminati  con  la  bile. 

Secondo  Roger,  esiste  un  perfetto  parallelismo  tra  funzione  glico- 
genica  del  fegato  e  funzione  antitossica.  Quando  il  fegato  è  povero  di 
glicogeno  (per  digiuno  o  per  varie  lesioni  del  fegato  stesso  o  di  altri 
organi),  non  è  più  capace  di  diminuire  l’azione  della  maggior  parte 
dei  veleni,  onde  Roger  conclude,  che  gli  idrati  di  carbonio  entrano  a 
far  parte  dei  processi  chimici,  che  servono  a  neutralizzare  i  veleni. 
È  più  probabile  però,  che  ambedue  questi  fatti  morbosi,  è  cioè  diminu¬ 
zione  della  funzione  glicogenica  e  abbassamento  della  funzione  antitos¬ 
sica,  non  siano  che  effetti  dipendenti  dalle  stesse  cause,  che  determinano 
rinsuffìcienza  epatica. 

Nelle  malattie  del  fegato,  la  funzione  antitossica  di  quest’organo 
è  diminuita,  ciò  avviene  nelle  stasi  biliari,  nei  disturbi  della  circolazione 
del  fegato,  nei  processi  degenerativi  (degenerazione  amiloide  o  grassa) 
di  questo  organo,  nelle  cirrosi,  nei  tumori  che  invadono  gran  parte 
del  tessuto  epatico. 

Non  sono  molti  però  gli  esperimenti,  che  furono  fatti  per  determi¬ 
nare  in  modo  diretto,  con  alcuno  dei  metodi  sovra  ricordati,  la  diminu¬ 
zione  della  proprietà  antitossica  del  fegato.  Solo  ricorderemo  le  ricerche 
di  Schapiro,  il  quale  trovò,  che,  iniettando  piccole  dosi  di  stricnina  in 
individui  malati  di  fegato,  questo  alcaloide  ricompariva  presto  e  in 
gran  parte  nelle  orine,  poiché  non  era  più  trattenuto  dal  fegato. 

E  stata  invece  studiata  indirettamente  rinsuffìcienza  antitossica 
del  fegato,  nelle  suddette  malattie,  col  metodo  Bouchard  delle  determi¬ 
nazioni  del  coefficiente  urotossico.  Così  sono  state  eseguite  moltissime 
ricerche  per  opera  di  Bouchard,  di  Charrin,  di  Bellati,  di  Yilletti,  di 
Bisso,  di  Courmont  e  di  molti  altri.  I  risultati  di  questi  studi  sono  stati 
quasi  sempre  gli  stessi,  e  hanno  condotto  alla  conclusione,  che,  quando 
il  fegato  è  malato,  molti  veleni  d’origine  intestinale  oltrepassano  il 
circolo  epato-portale,  si  diffondono  per  la  massa  del  sangue  e  vengono 
eliminati  con  le  orine,  le  quali  perciò  sono  generalmente  più  tossiche  del 
normale.  Soltanto  se  vi  è  anche  insufficienza  renale,  Corina  degli  anima- 
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lati  di  fegato  è  poco  tossica,  ma  allora  facilmente  compaiono  fenomeni 
di  intossicazione  generale.  Sotto  questo  punto  di  vista,  il  pronostico 
per  un  ammalato  di  fegato  è  più  favorevole  se  le  orine  hanno  un  alto 
coefficiente  urotossico,  meno  favorevole  invece,  se  questo  coefficiente 
è  piuttosto  basso. 

Questi  studi,  sebbene  abbiano  una  certa  importanza  clinica,  non 
possono  condurre  molto  lontano  per  la  conoscenza  degli  intimi  processi 
chimici,  in  cui  consiste  la  funzione  antitossica  del  fegato  e  nella  investi- 

ì 

gazione  delle  ragioni  morbose,  che  alterano  tale  funzione.  Invero  nel 
metodo  di  Bouchard  tutto  è  ignoto,  e  ci  si  deve  soltanto  contentare 
di  un  risultato  grossolano  e  dipendente  da  molteplici  e  complessi  fattori, 
che  non  si  possono  separatamente  apprezzare. 

Molto  più  profìcui  in  questo  senso  saranno  invece  le  ricerche, 
destinate  a  stabilire  chimicamente  la  natura  e  le  proporzioni  delle  varie 
sostanze,  che  rendono  così  tossica  burina  degli  ammalati  di  fegato. 

VI.  —  L’insufficienza  epatica. 

L’ipotesi,  che  le  varie  funzioni  del  fegato  siano  tra  di  loro  stretta - 
mente  connesse,  in  modo  che  nei  vari  stati  morbosi  la  mancanza  delle 
un  e  si  accompagni  sempre  alla  mancanza  delle  altre,  ha  spinto  i  clinici 
a  designare  con  nomi  unici  gli  stati  funzionali  anomali  del  fegato. 

Si  parla  così  di  ipoepatia  o  anepatia,  quando  le  funzioni  dei  fegato 
appaiono  insufficienti,  quando  vi  è  urobilinuria  per  incapacità  del  fegato 
ad  eliminare,  per  le  vie  biliari,  i  pigmenti  riassorbiti  dall’intestino  — 
quando  vi  è  facilità  alla  glicosuria  alimentare,  come  conseguenza  di  un 
diminuito  potere  glicogenico  —  diminuzione  dell’urea  e  aumento  del¬ 
l’ammoniaca  per  insufficienza  della  funzione  ureoformativa,  indaca- 

* 

nurià  per  il  diminuito  potere  antitossico  del  fegato,  ecc. 

Si  usa  invece  l’espressione  ancor  più  incerta  di  iperepatia,  quando 
vi  sono  fenomeni  (quali  la  pleiocromia,  Yipercolia ,  1  ’iperazoturia  ureica ), 
che  accennano  ad  una  più  alta  funzionalità  del  fegato. 

I  francesi  indicano  con  il  nome  di  syndrome  du  petit  Jiépatisme 
l’insieme  dei  fenomeni,  che  risultano  da  una  incompleta  insufficienza 
epatica,  e  col  nome  di  syndrome  du  grand  hépatisme  la  sospensione 
completa  delle  attività  del  fegato,  quale  si  può  avere  nell’ittero  grave 
o  in  altre  profonde  lesioni  del  parenchima  epatico.  Quincke  poi  ha  pro¬ 
posto  il  nome  di  epatargia  per  designare  l’insufficienza  funzionale  del 
fegato. 

Queste  diverse  nomenclature  non  hanno  del  resto  che  poca  impor- 
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tanza,  esse  valgono  solo  a  indicare  la  sinergia  dei  vari  poteri  funzionali 
del  fegato. 

Assai  maggiore  importanza  avrebbe  qualche  metodo  che,  in  modo 
semplice  e  sicuro,  ci  desse  la  misura  dello  stato  funzionale  del  fegato, 
egualmente  per  tutte  le  sue  manifestazioni.  Ma  per  ora  i  vari  metodi 
proposti  non  raggiungono  affatto  lo  scopo.  Di  questi  metodi  ne  ricor¬ 
deremo  alcuni. 

Sfcrauss  ha  pensato  di  considerare  la  comparsa  o  no  della  levulo- 
suria  alimentare ,  come  segno  di  un’alterata  funzionalità  del  fegato. 
Più  tardi  questo  autore  ha  affermato,  che  queste  alterazioni  si  possono 
rilevare  dalla  quantità  di  acidi  grassi,  che  si  trovano  nell’orina,  dopo 
somministrazione  di  butirrato  sodico. 

Eoger  e  Gàrnier  hanno  immaginato  la  cosidetta  prova  dell’idro¬ 
geno  solforato ,  che  consiste  nel  fissare  il  tempo  necessario,  perchè  l’o¬ 
dore  di  questa  sostanza  compaia  nell’aria  espirata,  dopo  un  clistere 
di  acqua  contenente  acido  solfìdrico  o  solfuri. 

Chauffard  e  Castaigne  poi  hanno  proposto  un  metodo,  che,  per 
qualche  anno,  incontrò  favore  tra  i  clinici,  e  che  consiste  nello  studiare 
V eliminazione  con  le  orine  del  bleu  di  metilene ,  dopo  un’iniezione  sotto- 
cutanea  di  questa  sostanza.  Secondo  lo  Chauffard,  reliminazione  in 
forma  ciclica  o  intermittente  designa  sempre  uno  stato  anomalo  del 
fegato. 

Ma,  ripetiamo,  tutti  questi  metodi  non  hanno  un  sicuro  valore, 
come  indici  della  funzionalità  del  fegato,  e  come  mezzi  diagnostici. 
Meglio  è  quindi  giudicare  separatamente  delle  varie  funzioni  di  questo 
organo,  studiando  il  comportamento  dei  pigmenti  biliari,  l’utilizzazione 
degli  idrati  di  carbonio,  la  formazione  dell’urea  e  il  potere  tossico 
delle  orine. 

VII.  —  L’estirpazione  del  fegato  e  la  fistola  di  Eck. 

Gli  esperimenti  di  estirpazione  del  fegato  con  grande  difficoltà 
riescono  negli  animali  superiori,  poiché  la  legatura  della  vena  porta 
conduce  questi  ad  una  rapida  morte.  Tuttavia  sono  stati  varie  volte 
tentati,  per  studiare  le  conseguenze  della  mancanza  di  questo  organo. 
Con  maggiore  successo  è  stata  praticata  l’asportazione  di  grandi  por¬ 
zioni  di  questo  organo;  cosi  fece  il  Maister  e  dai  suoi  esperimenti  trasse 
un  argomento,  per  appoggiare  la  teoria  epatica  della  formazione  del¬ 
l’urea. 

Negli  animali  inferiori,  l’estirpazione  del  fegato  è  più  facile,  poiché 
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si  può  ristabilire  un  circolo  venoso  collaterale,  anche  dopo  l’occlusione 
delia  porta  per  i  rami  gastro-epatici. 

Sono  celebri  gli  esperimenti  del  Minkowski  sulle  anitre,,  per  stu¬ 
diare  la  formazione  dell’acido  urico  nel  fegato;  esperimenti  che  furono 
da  altri  ripetuti  con  pieno  successo.  Anche  nelle  rane  si  può,  con  una  certa 
facilità,  asportare  il  fegato,  e  in  tal  modo  Kòbner  dimostrò,  che  questo 
organo  è  l’unico  luogo  di  formazione  degli  acidi  biliari,  e  Schupfer 
(come  abbiamo  visto)  constatò,  che  gli  animali  senza  fegato  sopportano 
meno  certi  avvelenamenti. 

Più  importanti  sono  le  ricerche,  fatte  con  la  cosidetta  fistola  di 
Eck,  operazione  che  consiste  nell/innestare  la  porta  nella  cava,  in  modo 
da  escludere  il  fegato  dalla  circolazione  reflua  degli  organi  addominali. 
In  altre  parole  il  sangue  venoso  degli  intestini  entra  direttamente  nel 
sistema  della  cava,  senza  passare  per  il  fegato.  I  cani,  operati  in  questo 
modo,  possono  vivere  per  molti  mesi  e  si  prestano  a  studi  diversi.  Quando 
muoiono,  si  riscontrano  nel  fegato  segni  di  profonde  degenerazioni  o 
di  atrofìa. 

Con  questo  metodo  è  stata  studiata  la  formazione  dell  urea,  la 
funzione  antitossica  del  fegato,  il  ricambio  materiale  degli  animali,  ecc. 

Dopo  la  fìstola  di  Eck,  Mucki,  Hahn  e  Paulow  trovarono,  che  l’eli¬ 
minazione  di  urea  diminuiva  del  13  %,  e  del  50  %  se  contemporanea¬ 
mente  si  estirpava  il  fegato  o  si  legava  l’arteria  epatica.  In  questo 
secondo  caso  la  morte  degli  animali  avveniva  con  fenomeni  di  intossi¬ 
cazione,  simili  a  quelli  che  si  producono,  quando  in  un  cane  normale 
si  iniettino  sufficienti  quantità  di  carbonato  sodico.  Schupfer  e  Magna¬ 
nimi  constatarono,  che,  nei  cani  operati  di  fìstola  di  Eck,  si  produce 
uno  stato  di  autointossicazione  lenta,  che  si  manifesta  col  progressivo 
deperimento  degli  animali  e  con  l’aumento  del  coefficiente  urotossico 
delle  loro  urine.  Quando  i  cani  così  operati  vengono  poi  nutriti  con  sola 
carne,  i  fenomeni  di  intossicazione  sono  anche  più  gravi. 

Il  De  Filippi  ha  studiato  il  ricambio  nei  cani  operati  di  fìstola  di 
Eck  e  ha  trovato  che  in  essi  vi  è  sempre  una  notevole  ritenzione  di 
azoto  (non  si  sa  sotto  che  forma),  che  l’azoto  ureico  diminuisce,  mentre 
aumenta  l’azoto  ammoniacale  e  l’azoto  urico:  che  quasi  sempre  si  mani¬ 
festa  una  glicosuria  alimentare,  dopo  la  somministrazione  di  glucosio, 
di  lattosio  o  di  saccarosio. 
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PARTE  SETTIMA 


FISIOPATOLOGIA  DEL  SISTEMA  URINARIO 
E  DELLE  SECREZIONI  CUTANEE 


CAPITOLO  PRIMO. 

Fisiopatologia  del  rene. 

I.  —  Nozioni  generali  sulla  funzione  dei  reni. 

Nelle  brevi  notizie  che  seguono,  noi  non  esporremo  le  controverse 
questioni  che,  dai  tempi  del  Bowmann  e  del  Ludwig,  si  sono  divise 
1  campo  della  fisiologia  per  riguardo  alla  funzione  del  rene.  Riassu- 
neremo  solo  le  conclusioni  più  sicure,  o  almeno  più  iirobabili,  sulla  base 
ielle  ricerche  fatte  in  questi  ultimi  anni. 

Non  vi  è  dubbio,  che  nel  rene  si  possono  distinguere  due  diversi 
tppareechi,  che  agiscono  in  modo  differente  e  con  una  certa  indipen- 
lenza  funzionale. 

Uno  è  un  apparecchio  di  filtrazione  e  questo  è  costituito  dai  glo- 
neruli  del  Malpighi.  Attraverso  le  anse  glomerulari  passa  un  liquido, 
che  normalmente  ha  una  costituzione  assai  differente  da  quella  del  plasma 
sanguigno.  È  una  soluzione  di  cristalloidi  e  cioè  di  sali  minerali,  forse 
li  urea,  forse  di  altre  sostanze  a  volume  molecolare  non  troppo  grande. 
Si  potrebbe  dire  che  il  glomerulo  si  avvicina  a  quegli  apparecchi  di  re¬ 
cente  inventati,  che  si  chiamano  ultrafiltri,  i  quali  non  lasciano  passare 
le  sostanze  colloidi.  Il  glomerulo  normale  infatti  non  è  permeabile 
per  i  proteidi  del  sangue.  Ma  il  glomerulo  non  si  comporta  come  un  filtro 
inerte;  gli  epiteli  che  lo  rivestono  non  costituiscono  una  semi  lice  mem¬ 
brana  di  diffusione;  attraverso  di  essi  passa  l’acqua,  ma  per  riguardo 
alle  sostanze  disciolte  nel  plasma,  la  permeabilità  di  questa  membrana 
varia  secondo  i  bisogni  delLorganismo.  Così  è  risultato  dagli  esperimenti 
di  Galeotti  e  di  De  Bonis  (fatti  con  reni,  in  cui  era  rimasto  il  solo  apparec- 
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chio  di  filtrazione,  poiché  gli  epiteli  canalicolari  erano  stati  distrutt 
con  mezzi  acconci),  che  il  puro  filtrato  glomerulare  ora  è  soluzione 
isotonica  col  sangue,  ora  è  una  soluzione  ipotonica. 

L’altro  apparecchio  del  rene  è  costituito  dai  canalicoli,  e  questo  è 
un  vero  apparecchio  di  secrezione.  Gli  epiteli  canalicolari,  per  la  miste¬ 
riosa  proprietà  elettiva,  che  tutte  le  cellule  secernenti  posseggono, 
estraggono  dal  plasma,  che  circola  al  di  fuori  dei  canalicoli,  tutte  le 
sostanze  estranee,  tutte  le  sostanze  di  rifiuto  nell’organismo,  le  qual: 
debbono  essere  eliminate,  e  le  immettono  nelle  cavità  canalicolari, 
ove  scorre  il  filtrato,  proveniente  dai  glomeruli.  Così,  a  poco  a  poco 
questo  filtrato  acquista  tutte  le  proprietà  dell’orma,  che  finalmente 
sbocca  agli  apici  delle  piramidi  e  passa  nei  bacinetti  renali.  Le  parti¬ 
colarità  morfologiche  di  questo  processo  di  secrezione  sono  molto  evi¬ 
denti  e  le  esamineremo  meglio  in  uno  dei  seguenti  paragrafi. 

Tanto  il  processo  di  filtrazione  glomerulare,  quanto  il  vero  processe 
di  secrezione  degli  epiteli  canalicolari  stanno  sotto  l’impero  di  influenze 
nervose  ;  più  di  tutti  però  è  regolata  la  filtrazione,  la  quale  dipende 
strettamente  dalla  pressione  e  dalla  velocità,  con  cui  il  sangue  scorre 
nelle  anse  del  glomerulo  di  Malpighi.  Quando  aumenta  la  pressione 
del  sangue,  o  per  maggior  forza  del  cuore  o  per  vasocostrizioni  periferi¬ 
che,  aumenta  la  filtrazione  del  glomerulo;  quando  questi  fattori  dimi¬ 
nuiscono,  scema  anche  la  produzione  dell’orma.  È  così  che  le  influenze 
vasomotorie  sul  rene  producono  variazioni  grandissime  sul?  a  quantità 
di  liquido,  che  il  rene  elimina. 

In  questa  sua  funzione  secretiva  il  rene  non  ha  soltanto  l’ufficio 
di  togliere  dal  sangue  i  prodotti  di  ricambio  dell’intero  organismo:  esso 
ha  anche  un’altra  proprietà  importantissima,  quella  di  regolare  la  con¬ 
centrazione  molecolare  del  sangue. 

Come  è  ben  noto,  gli  organismi  superiori  mantengono  la  concen¬ 
trazione  molecolare  dei  loro  liquidi  essenziali  ad  un  livello  perfettamente 
costante,  in  modo  analogo  a  quanto  avviene  per  la  temperatura,  e  ciò 
perchè  un  disquilibrio  osmotico  nell’ambiente  delle  loro  cellule  produr¬ 
rebbe  gravi  alterazioni  della  loro  funzionalità.  Questa  costanza  del  plasma 
sanguigno  è  possibile  mediante  l’azione  di  vari  organi  fra  cui  princi¬ 
palissimi  sono  i  reni,  mentre  assai  minor  importanza  hanno  l’intestino, 
il  fegato,  le  ghiandole  salivari,  le  ghiandole  sudorifere. 

La  regolazione  renale  della  concentrazione  del  plasma  sanguigno 
avviene  in  due  modi.  Quando,  per  un’abbondante  introduzione  di  acqua 
nell’intestino  dell’organismo,  la  pressione  osmotica  tende  ad  abbassarsi, 
i  reni  secernono  grande  quantità  di  orina  poco  concentrata,  e  così 
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l’eccesso  dell’acqua  viene  eliminato;  quando  invece  aumenta  la  con¬ 
centrazione  molecolare  del  sangue,  allora  i  reni  si  affrettano  ad  elimi- 
aare  una  grande  quantità  di  queste  molecole,  che  si  trovano  in  eccesso 
nel  plasma  sanguigno. 

Quest’ultimo  fatto  si  può  con  grande  facilità  constatare;  basta 
iniettare  nelle  vene  di  un  animale  una  soluzione  assai  concentrata 
ài  saccarosio,  ovvero  di  cloruro  sodico,  o  di  un  altro  sale  indifferente. 
Si  vede  subito  comparire  una  forte  diuresi:  l’orina  è  dapprima  abbon¬ 
dantissima,  e  piuttosto  diluita  ma  poi  diviene  molto  concentrata  e 
la  secrezione  prosegue  fino  a  che  la  concentrazione  molecolare  del  sangue 
non  è  tornata  al  valore  normale. 

Si  chiama  lavoro  osmotico  del  rene ,  il  lavoro  che  compiono  le  cellule 
renali  per  trasportare  nell’orina  una  certa  quantità  di  molecole  disciolte 
nel  sangue.  In  genere  questo  lavoro  si  compie  contro  la  tensione  osmo¬ 
tica:  infatti  l’orina,  che  si  trova  nei  canalicoli  renali,  in  genere,  ha  una 
concentrazione  molecolare  maggiore  di  quella  del  sangue:  quindi  le 
molecole,  disciolte  neH’orina,  tenderebbero  a  diffondersi  nel  sangue: 
invece,  per  opera  delle  cellule  renali  avviene  il  contrario  e  in  ciò  queste 
cellule  compiono  un  lavoro.  Ora  il  lavoro  osmotico,  compiuto  dai  reni 
in  un  determinato  periodo  di  tempo,  si  calcola  subito  mediante  la  for¬ 
mula  di  Galeotti,  che  è  la  seguente: 


A  = 


E  T 
1850 


Y  (dAn 


in  cui  A  è  il  lavoro,  che  risulta  espresso  in  unità  assolute  R  è  una  costante 
eguale  a  84,800,  T  è  la  temperatura  assoluta  dell’organisno,  V  è  la  quan¬ 
tità  d’orina  eliminata  in  quel  dato  periodo  di  tempo,  AQ  è  il  valore 
crioscopico  del  sangue  e  Al  il  valore  crioscopico  dell 'orina  (questi  valori 
si  ottengono  determinando  il  punto  di  congelamento  del  sangue  e  del- 
l’orina). 

Si  deve  notare,  che  il  valore  risultante  da  questa  forinola  è  da  con¬ 
siderarsi  come  un  minimo ,  come  un  valore  limite ,  poiché  la  detta  formula 
presuppone,  che  il  lavoro  osmotico  avvenga  in  condizioni  di  reversi¬ 
bilità:  ciò  in  realtà  non  è,  e  quindi  non  sappiamo  di  quanto  il  lavoro 
osmotico  reale  del  rene  superi  il  suddetto  valore  limite. 

Il  modo  con  cui  il  rene  compie  il  suo  lavoro  osmotico  si  può  stu¬ 
diare  facilmente,  col  metodo  sovraccennato,  iniettando  cioè  nelle  vene 
di  un  animale  una  soluzione  molto  concentrata  di  Ya  01  e  poi  a  vari  in- 
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tervalli  misurando  la  concentrazione  molecolare  (punto  di  congela 
mento)  del  sangue  e  la  quantità  e  la  concentrazione  dell’orina  secreta 
Galeotti,  che  in  questo  riguardo  compì  molte  ricerche,  ha  trovati 
un  fatto  piuttosto  interessante  e  cioè  che  per  eliminare  la  stessa  quantiti 
di  molecole,  il  rene  esercita  un  lavoro  minimo  se,  disponendo  di  molti 
acqua,  può  secernere  un’orma  assai  diluita,  mentre  invece  il  lavori 
sale  grandemente  e  il  rene  deve  funzionare  con  grande  dispendio,  s< 
l’acqua  scarseggia.  Ecco  alcune  cifre  di  un  esperimento  di  Galeotti 
Per  eliminare  1  gr.  di  Na  CI  il  rene  impiega  un  lavoro  osmotico  di 
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Da  ciò  scaturisce  subito  la  regola  che,  per  risparmiare  lavoro  a 
rene,  per  non  affaticarlo,  bisogna  fornirgli  acqua  in  abbondanza. 

L’orina  contiene  tutte  le  sostanze  di  rifiuto,  provenienti  dal  ri 
cambio  materiale  dell’intero  organismo;  inoltre  si  trovano  in  essa  1< 
sostanze  inutili,  inutilizzabili  e  dannose,  che  per  una  ragione  qualsias 
siano  giunte  nei  liquidi  interni  del  nostro  corpo.  Ciò  che  i  tessuti  noi 
possono  immagazzinare  o  non  possono  ulteriormente  trasformare,  sim 
ai  prodotti  ultimi  delle  combustioni,  passa  sicuramente  nelle  orine 
L’esame  di  queste  adunque,  ci  dà  notizie  preziose  sul  ricambio  del 
l’organismo,  nelle  condizioni  normali  e  nelle  malattie,  ci  fornisce  indiz 
di  grande  valore,  per  giudicare  della  funzionalità  di  molti  altri  sistem 
dell’organismo. 

II.  —  Caratteri  patologici  delle  orine. 

Tenendo  conto  di  quanto  si  è  detto  si  vede  dunque  che  molti  carat¬ 
teri  anormali  delle  orine  non  hanno  nulla  che  vedere  conia  patologia  de] 
sistema  orinario,  tuttavia  sarebbe  impossibile  non  fare  di  essi  aleni] 
cenno.  Notiamo  esplicitamente  che  in  questo  paragrafo  riassumeremo, 
assai  brevemente,  le  alterazioni  delle  orine  che  dipendono  da  cause 
estrinseche  al  rene,  che  cioè  hanno  la  loro  ragione  e  il  loro  luogo  d’origine 
lontano  dal  sistema  orinario,  mentre  nel  paragrafo  seguente  tratteremo 
delle  proprietà  delle  orine  dipendenti  da  alterazioni  funzionali  dei  reni. 

1.  Proprietà  fisiche  dell’orina.  -  a)  Colore.  —  L’orina  normale 
ha  un  colorito  giallo  ambrato  dovuto  ai  pigmenti  di  complessa  costi 
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frazione  ( urocromo ,  uroeritrina,  uroroseinogeno,  ecc.).  In  genere  quanto 
più  abbondante  è  l’orina  tanto  meno  è  colorata  e  viceversa.  Nella  po- 
liuria  il  colore  dell’orma  è  quasi  nullo,  mentre  nell’oliguria  diviene 
fosco  e  rossastro. 

Il  colore  rosso  più  o  meno  scuro  dell’orma  può  esser  dovuto  alla 
presenza  di  sangue  o  di  emoglobina,  ma  anche  all’ingestione  di  sostanze 
medicamentose  quali  il  rabarbaro,  la  senna,  la  crisardina,  ecc. 

Un  colore  verdognolo  può  esser  dovuto  alla  presenza  di  bile,  ov¬ 
vero  ad  un’intossicazione  per  acido  fenico  o  per  altri  composti  analoghi. 

b)  Aspetto.  —  È  in  genere  limpido  per  le  orine  normali.  Ma  anche 
le  orine  normali  possono  presentare  per  raffreddamento  un  precipitato 
di  fosfati  (che  si  scioglie  per  aggiunta  di  acidi)  o  di  urati  che  in  genere  sono 
colorati  in  rosso  ( deposito  laterizio).  L’orina  può  essere  lattescente  per 
presenza  di  pus  e  di  chilo  ( chiluria ),  o  ricca  di  muco  o  di  muco  pus.  Si 
noti  che  una  leggera  nubecola  di  muco  si  trova  anche  nelle  orine  normali. 

c)  Odore.  —  L’odore  sui  generis  dell’orma  normale  può  essere 
alterato  per  l’ingestione  di  trementina  (odore  di  violette)  di  olio  di  san¬ 
dalo  o  di  copaibe,  per  la  presenza  di  acetone  (nel  diabete)  o  d’ammo¬ 
niaca,  quando  l’orina  è  in  decomposizione. 

d)  Densità.  —  Il  peso  specifico  medio  dell’orma  normale  è  1018. 
Valori  molto  bassi  si  trovano  nelle  poliurie  da  nefriti  interstiziali,  valori 
alti  inducono  un  eccesso  di  eliminazione  di  urea  o  la  presenza  dello 
zucchero.  LTn  peso  specifico  di  1030  è  quasi  sempre  segno  di  diabete. 

4 

e)  Concentrazione  molecolare.  —  Assai  variabile  anche  nelle  orine 
normali.  Non  è  raro  riscontrare  dopo  ingestioni  di  grandi  quantità 
di  liquido  (latte,  birra,  té)  orine  ipotoniche ,  cioè  orine  di  cui  la  concentra¬ 
zione  molecolare  è  al  disotto  di  quella  del  sangue,  in  altri  casi  invece, 
quando  scarseggia  l’acqua,  nella  fatica  e  nell’alimentazione  sovrabbon¬ 
dante  si  hanno  invece  orine  molto  ipertoniche . 

Nelle  malattie  infettive  e  febbrili  aumenta  di  solito  moltissimo 
la  concentrazione  molecolare  dell’orma,  sia  per  l’eccesso  di  urea  sia  per 
la  sovrabbondante  eliminazione  di  cloruri,  così  pure  in  certe  malattie 
del  fegato  ed  anche  nelle  forme  intestinali  a  tipo  dissenterico.  Per  riguardo 
al  valore  microscopico  delle  orine  nelle  malattie  renali  si  vegga  il  pros¬ 
simo  paragrafo. 

/)  Acidità.  —  Le  orine  normali  dell’uomo  che  si  trovi  a  dieta 
carnea  sono  acide.  Basta  la  reazione  con  una  cartolina  di  tornasole 
per  mettere  in  evidenza  questa  proprietà.  Quantitativamente  l’acidità 
si  determina  titolando  un  dato  volume  di  orina,  esattamente  misu¬ 
rato,  con  una  soluzione  decinormale  di  soda.  Con  questo  mezzo  non 
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si  determina  realmente  l’acidità  attuale  deH’orina  (concentrazione  di 
H-ioni)  ma  le  sue  proprietà  di  neutralizzare  gli  alcali.  L’acidità  dipende 
sovra  tutto  dalla  presenza  di  fosfati  acidi  ma  anche  dalla  presenza  di 
acidi  organici  (acido  ossalico,  urico,  ossiacidi  aromatici). 

L’acidità  reale  de]l’orina  risulta  dall’equilibrio  d’un  complesso  d’e¬ 
lettroliti  diversi  che  hanno  differenti  gradi  di  dissociazione  elettrica 
ed  idrolitica.  Questa  acidità  non  si  può  veramente  misurare  senza 
spostamento  dell’equilibrio,  che  con  il  metodo  delle  pile  a  gas.  Ma  abi¬ 
tualmente  si  determina  con  un  semplice  metodo  alcalimetrico,  usando 
come  indicatore  la  fenolftaleina. 

L'acidità,  nell’individuo  normale  dipende  dal  genere  d’alimentazione: 
aumenta  assai  nella  fatica  e,  in  condizioni  patologiche,  in  tutti  gli  stati 
assai  numerosi  di  acidosi  (v.  pag.  62  di  questo  volume).  L’urina  umana 
ha  poi  reazione  neutra  durante  la  dieta  lattea  o  vegetale,  e  può  avere 
finalmente  reazione  alcalina  quando  avvenga,  già  nelle  vie  orinarie 
(cistiti,  pieliti),  una  decomposizione  di  origine  microbica  dell’urea. 

g)  Sostanze  azotate.  —  Il  contenuto  dell’orma  in  sostanze  azotate 
(di  cui  le  principali  sono:  urea ,  ammoniaca  e  ammoniache  composte ,  ami¬ 
noacidi.  acido  urico  e  basi  puriniche ,  acido  ippurico ,  allantoina ,  ossiacidi 
aromatici,  composti  aromatici  coniugati),  dipende  quasi  esclusivamente 
dal  ricambio  organico  generale  e  a  questo  proposito  rimandiamo  il 
lettore  al  cap.  V  e  VI  della  parte  I  di  questo  volume.  Di  quello  che  ri¬ 
guarda  gli  stati  patologici  del  rene  tratteremo  nel  prossimo  paragrafo. 

Anche  il  reperto  di  albumosi  e  peptoni  ( albumosuria  e  peptonuria) 
è  dipendente  non  da  malattie  renali,  ma  sibbene  da  alterazioni  generali 
del  ricambio,  quando  cioè  entrano  in  giuoco  processi  proteolitici  (vedi 
parte  I,  cap.  V  e  seg.  di  questo  volume). 

Una  particolare  anomalia  delle  urine  è  quella  di  dare  la  diazor sa¬ 
ziane  di  Ehrlich  (colorazione  rosso-carminio  dopo  trattamento  con  diazo- 
composti  della  serie  aromatica  e  ammoniaca).  Non  si  sa  bene  quale  sia 
la  sostanza  contenuta  nell’orina  che  dà  questa  reazione,  ma  certamente 
si  tratta  di  una  sostanza  azotata.  La  diazcreazione  ha  un  qualche  valore 
diagnostico  nel  tifo  e  nella  rosalia,  e  un  valore  presuntivo  nella  tisi. 

h)  Pigmenti  e  acidi  biliari.  —  Delle  sostanze  proprie  della  bile 
nell 'orina  normale  non  si  trova  che  V urobilinogeno  (cromogeno  incolore) 
il  quale  per  azione  dell’aria  si  cambia  in  urobilina  colorata.  Questa  è, 
come  si  è  già  detto,  un  derivato  della  bilirubina  riassorbito  attra¬ 
verso  la  parete  intestinale.  L’uro bilina  sparisce  dall’orina  quando  la 
bile  non  si  versa  più  neH’intestino,  aumenta  invece  in  certe  malattie 
epatiche  e  intestinali.  Considerevoli  aumenti  trovò  il  Gerliardt  in  casi 
di  cirrosi  del  fegato  e  di  peritifìite. 
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In  condizioni  patologiche  e  principalmente  durante  gli  stati  itte¬ 
rici  si  trova  abbondante  bilirubina  nell’orina:  talvolta  questa  appare 
senza  che  vi  sia  colorazione  gialla  della  cute.  In  altre  malattie  si  ha  pure 
questo  reperto:  nella  cirrosi  epatica,  nella  stasi  epatica  di  origine  car¬ 
diaca,  in  certe  infezioni  acute  (polmoniti,  pleuriti,  reumatismo  arti¬ 
colare  acuto). 

Gli  acidi  biliari  coniugati  si  trovano  qualche  volta  anche  nelle  orine 
normali  in  piccole  quantità  (Mòrner).  Si  trovano  poi  in  discreta  quantità 
nel  colera  e  nelle  diverse  forme  di  ittero,  ma  non  in  quantità  corrispon¬ 
denti  ai  pigmenti  biliari. 

i)  Acidi  grassi  e  grassi.  —  Degli  acidi  grassi  inferiori  si  trovano 
nell’orma  (neutralizzati)  gli  acidi  acetico ,  propionico ,  butirrico  e  poi  vi 
si  trovano  anche  acido  ossalico ,  succinico,  fosfoglicerico,  glioxilico, 
lattico.  I  primi  provengono  in  parte  dalTintestino  per  processi  fermen¬ 
tativi  degli  idrati  di  carbonio:  in  parte  da  processi  di  ossidazione  del 
glucosio,  di  grassi,  o  infine  da  processi  autolitici  così  nelle  malattie  del 
fegato,  nel  riassorbimento  di  essudati  pneumonici,  nelle  cachessie,  eec. 
La  presenza  di  notevoli  quantità  di  acido  ossalico  nelle  orine  o  è  di  ori¬ 
gine  alimentare  o  ha  luogo  in  quella  anomalia  del  ricambio  detta  appunto 
ossaluria  che  ancora  non  si  sa  se  dipende  da  disturbi  del  ricambio 
degli  idrati  di  carbonio  o  delle  proteine. 

Veri  grassi  si  possono  trovare  nelle  orine  per  tre  ragioni  e  cioè: 
per  la  lipemia  e  il  grasso  proviene  allora  direttamente  dal  sangue,  per 
degenerazione  grassa  del  rene,  per  mescolanza  del  chilo  con  V orina  ( chi - 
luria).  Questi  grassi  si  trovano  in  stato  di  emulsione,  tanto  che  nella 
chiluria  Torma  può  apparire  lattiginosa.  Sono  i  soliti  gliceridi  del¬ 
l’acido  oleico,  stearico,  paimitico  e  miristico. 

le)  ^NelT orina  si  può  trovare  anche  colesteiina  che  è  stata  conside¬ 
rata  come  il  componente  fondamentale  di  alcuni  calcoli  (Horbaczewski). 

l)  Idrati  di  carbonio.  —  Y.  il  cap.  Ili  della  I  parte  di  questo  volume. 

m)  Sostanze  acetoniche.  —  Y.  il  cap.  IY  della  I  parte  di  questo 
volume). 

n)  Sali  inorganici.  —  Si  trovano  nelle  orine  cloruri ,  carbonati, 
solfati  e  fosfati  di  sodio,  di  potassio,  di  calcio,  di  magnesio  e  di  ammonio. 

Tutti  questi  hanno  in  parte  un’origine  alimentare  e  passano  nell’o- 
rina  dopo  che  sono  stati  riassorbiti  dall’intestino  e  hanno  circolato 
col  sangue.  I  solfati  e  sovratutto  i  fosfati  hanno  però  anche  un’origine 
istogena,  più  precisamente  i  primi  provengono  dal  gruppo  solforato 
delle  proteine  (cistina)  e  i  secondi  dai  nucleoproteidi  e  dai  fosfatidi. 
Si  trovano  adunque  in  aumento  nelle  orine  in  tutti  i  casi  in  cui  vi  è  un 
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forte  consumo  di  tessuti,  e  la  fosfaturia  starebbe  anche  in  rapporto 
con  alterazioni  del  sistema  nervoso  e  delle  ossa. 

Invece  la  quantità  dei  cloruri  che  si  trovano  nelle  orine  è  in  preva¬ 
le  nza-  dipendente  dalla  funzionalità  dei  reni  e  perciò  ne  parleremo  nel 
prossimo  paragrafo. 

III.  —  Alterazioni  secretorie  dei  reni  e  loro  significato 

DIAGNOSTICO. 

Veniamo  ora  allo  studio  delle  alterazioni  secretorie  dei  reni  quali 
sovrattutto  si  ricavano  daH’esame  di  alcune  proprietà  delle  orine.  Tale 
.studio  ha  non  solo  un  interesse  teorico,  ma  anche  un  interesse  pratico 
diagnostico,  per  riconoscere  le  malattie  dei  reni.  Sovrattutto  ciò  im¬ 
porta  al  chirurgo  per  decidere,  nel  caso  di  una  malattia  renale  unila¬ 
terale,  quale  dei  due  reni  sia  ammalato,  e  se  l’altro  funzioni  normal¬ 
mente  in  modo  da  rendere  possibile  l’estirpazione  del  primo.  Ciò  si 
ottiene  per  mezzo  del  cateterismo  nreterale,  che  permette  di  raccogliere 
e  di  esaminare  separatamente  l’orina  dei  due  reni. 

1.  Variazioni  della  quantità  delle  orine.  -  Idrurimetria.  —  La  quan¬ 
tità  deH’orina  emessa  in  24  ore  da  un  individuo  normale  è  piuttosto 
variabile  e  dipende  sovrattutto  dal  bilancio  dell’acqua,  cioè  dalla  quan¬ 
tità  delle  bevande  e  dalla  perdita  dell’acqua  per  altre  vie,  per  la  pelle, 
per  la  via  respiratoria  e  per  l’intestino.  D’inverno  si  orina  di  più  che  d’e¬ 
state  e  quando  si  soffre  la  sete  o  si  suda  molto  la  quantità  deH’urina 
diminuisce  grandemente . 

a)  Poliuria.  —  Si  chiama  così  l’eccesso  della  secrezione  urinaria, 
in  volume  d’acqua.  In  certe  condizioni  morbose  (diabete,  diabete  in¬ 
sipido)  1’emissione  giornaliera  dell’orma  può  raggiungere  i  4,  5,  6  fino 
a  20  litri.  Vi  sono  varie  specie  di  poliuria  che  si  producono  con  diverso 
meccanismo.  Esaminiamone  le  principali: 

Poliuria ,  o  poliuria  dei  bevitori,  dipendente  cioè  dall’ingestione 
di  grandi  quantità  di  acqua,  di  brodo,  o,  come  è  più  frequente,  di  birra, 
di  vino  di  té.  Il  meccanismo  di  questa  poliuria  e  così  facile  a  compren¬ 
dersi  da  non  richiedere  ulteriori  spiegazioni. 

Poliuria  nervosa.  —  Le  emozioni  provocano  talvolta  poliuria  e 
certi  stati  nevropatici  (isteria  epilessia)  sono  accompagnati  da  periodi 
di  sovrabbondante  urinazione.  La  poliuria  può  comparire  pure  in  gravi 
lesioni  del  sistema  nervoso  centrale,  nelle  commozioni  cerebrali,  nelle 
meningiti,  nelle  ferite  dell’encefalo,  nei  tumori  cerebrali,  nelle  forme 
apoplettiche.  Secondo  alcuni  anche  il  diabete  insipido  rientrerebbe  in 
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questa  categoria,  secondo  altri  invece  esso  si  dovrebbe  classificare  tra 
le  poliurie  di  origine  ormonica. 

Riguardo  al  meccanismo  delle  poliurie  nervose  vi  sono  due  opinioni. 
Alcuni  ammettono  resistenza  di  fibre  secretorie  renali  (Eckard)  e  fanno 
dipendere  l’eccessiva  produzione  di  orina  da  stimolazioni  dirette  o  ri¬ 
flesse  dei  centri  di  queste  fibre.  Altri  nell’incertezza  che  esistano  vere 
fibre  secretive  renali,  pensano  che  si  tratti  di  fenomeni  nervosi  vaso¬ 
motori  e  che  da  questi  dipende  secondariamente  la  poliuria. 

Poliuria  di  origine  circolatoria.  —  Non  vi  è  dubbio  che  la  filtra¬ 
zione  glomerulare  dipende  dalla  pressione  del  sangue  nelle  arterie 
renali  e  dalla  quantità  del  sangue  che  passa  in  esse  (velocità  circola¬ 
toria).  Di  questi  due  fattori  uno,  cioè  il  primo,  è  estrinseco  al  rene, 
l’altro  è  intrinseco  e  consiste  cioè  nello  stato  dei  suoi  vasi. 

Ogni  stato  di  ipertensione  a  vasi  renali  integri  è  accompagnato  da 
poliuria,  e  così  pure  ogni  condizione  che  provochi  vasodilatazione 
renale.  Se,  per  es.,  si  produce  paralisi  vasomotoria  nel  rene  di  un  animale 
per  lesione  dei  nervi  dell’ilo,  si  constata  subito  poliuria;  sostanze  vaso- 
dilatatrici  che  agiscono  sul  rene  hanno  pure  lo  stesso  effetto.  Assai 
importanti  in  questo  riguardo  sono  le  determinazioni  della  pressione 
del  sangue  e  della  quantità  dell’orina  secreta.  Il  rapporto  tra  queste  due 
quantità,  rapporto  che  si  chiama  coefficiente  idrurimetrico  ha  un  consi¬ 
derevole  valore  diagnostico.  Delle  pressioni  che  si  ottengono  coll’oscil- 
lometro  di  Pachon  ha  sovra  tutto  importanza  la  pressione  differenziale, 
ma  anche  delle  altre  va  tenuto  assai  conto. 

Vi  è  una  malattia  renale  collegata  a  lesioni  vasali  considerevoli, 
la  quale  è  spesso  accompagnata  da  poliuria:  è  la  nefrite  interstiziale. 
In  questi  nefritici,  sovratutto  per  il  diminuito  letto  vascolare  dei  reni 
vi  è  ipertensione  e  ciò,  come  ora  si  è  detto,  costituisce  un  fattore  di  po¬ 
liuria.  Da  altra  parte  il  restringimento  o  l’obliterazione  dei  vasi  stessi 
può  diminuire  l’irrigazione  sanguigna  e  ciò  è  contro  la  poliuria. 

Ora  si  può  dire  che  l’entità  dell’emissione  dell’ orina  dipende  dalla 
regione  vasale  piu  colpita  dalla  sclerosi.  Si  capisce  bene  che  se  sono  obli¬ 
terate  o  ristrette  le  arterie  glomerulari  o  preglomerulari  anche  la  forte 
ipertensione  non  può  compensare  l’ostruzione  del  filtro  e  perciò  la  po¬ 
liuria  o  non  c’è  o  è  scarsa,  se  invece  la  sclerosi  colpisce  la  rete  postglo 
merulare,  l’ipertensione  vi  è  sempre  e  si  fa  sentire  ancor  più  sui  glome- 
ruli  che  perciò  lasciano  filtrare  grandi  quantità  di  liquido. 

Poliuria  da  ormoni.  —  Non  vi  è  dubbio  che  la  somministrazione  di 
certi  ormoni  (adrenalina,  ipofìsina)  ad  un  animale  può  accrescere  la 
secrezione  urinaria  e  da  altra  parte  è  noto  che  alcune  malattie  delle 
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ghiandole  a  secrezione  interna  sono  accompagnate  da  vera  poliuria. 
Non  si  sa  ancora  però  se  queste  poliurie  siano  anche  esse  di  origine 
circolatoria,  in  quanto  che  producono  ipertensione,  o  se  realmente  si 
debba  ammettere  una  correlazione  tra  i  reni  e  certe  ghiandole  sanguigne. 

Secondo  Frank  il  diabete  insipido  avrebbe  un’origine  ipofìsaria, 
e  ricorderemo  ancora  che  nel  caso  dell’acromegalia  non  è  rara  la  poliuria.. 

Diuresi  o  poliuria  per  sostanze  medicamentose.  —  Si  chiamano  diu¬ 
retici  i  mezzi  che  servono  ad  aumentare  le  secrezione  urinaria,  e  si  ado¬ 
perano  infatti  in  molte  malattie  renali  quando  l’orina  scarseggia,  o 
quando  con  l’eccitare  la  produzione  dell’orina  si  vuole  facilitare  l’uscita 
per  questa  via  di  sostanze  tossiche;  si  produce  insomma  una  specie  di 
lavaggio  dell’organismo. 

La  diuresi  più  rapida  ed  efficace  si  determina  con  l’introduzione 
parenterale  (ipodermolisi,  fleboclisi)  di  soluzioni  saline  (soluzione  di 
Na  Cl,  liquido  di  Finger)  isotoniche  o  leggermente  ipertoniche.  Quando 
il  tubo  gastroenterico  funziona  bene  si  ottiene  lo  stesso  effetto  con  quan¬ 
tità  considerevole  di  bevande  alcaline  (acque  diuretiche)  di  latte  di¬ 
luito,  di  soluzioni  di  lattosio. 

Una  seconda  categoria  di  diuretici  è  quella,  che  comprende  so¬ 
stanze,  le  quali  aumentano  la  pressione  sanguigna  e  così  indirettamente 
stimolano  o  facilitano  la  produzione  dell’orina  (cardiocinetici). 

Infine  una  terza  categoria  di  diuretici  agiscono,  stimolando  l’attività 
secretoria  specifica  degli  elementi  renali  (caffeina,  teobromina,  urea)  e 
allora  la  diuresi  avviene  anche  seia  pressione  sanguigna  non  è  aumentata. 

b)  Oliguria  e  anuria.  —  Oliguria  significa  scarsità  delle  orine 
e  si  presenta  nelle  condizioni  opposte  a  quelle  ora  registrate. 

Oliguria  per  scarsezza  d’acgua.  —  Si  ha  nella  sete,  nelle  sudora¬ 
zioni  eccessive,  in  certi  stati  febbrili,  nell’impedito  assorbinento  intesti¬ 
nale  e  meglio  nella  trasudazione  per  lesione  della  mucosa  intestinale 
(colera,  dissenteria). 

Oliguria  nervosa:  oliguria  delle  isteriche,  oliguria  riflessa  per  calcolosi 
renale,  per  tumori  dei  testicoli,  per  traumi  operatori  dell’apparato  orinario. 

Oliguria  di  origine  circolatoria.  —  Si  produce  per  grave  oligoemia, 
quale  si  ha  nelle  forti  emorragie,  o  quando  si  abbassa  la  pressione  san¬ 
guigna  come  nell  ’iposist olia,  nelle  grandi  dilatazioni  vasali  periferiche 
(shock),  nel  morbo  di  Addison.  Si  produce  anche  per  contrazione  dei  vasi 
renali  e  allora  l’ipertensione  non  basta  a  mantenere  sufficiente  la  fil¬ 
trazione  glorumerulare  e  così  accade  nell’asfissia,  nell’avvelenamento 
per  stricnina,  nell’eclampsia,  ecc. 

Oliguria  di  origine  nefritica.  —  I  processi  infiammatori  acuti  del- 
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rapparecckio  di  filtrazione  (glomerulo  nefrite)  producono  oliguria  per 
una  ragione  facile  a  comprendersi  e  che  consiste  nell’intasamento  del¬ 
l’apparecchio  di  filtrazione.  Ma  anche  tutte  le  altre  forme  di  nefrite 
parenchimale  sono  accompagnate  da  oliguria,  sovra  tutto  perchè  con 
l’imbibizione  del  parenchima  aumenta  la  tensione  endorenale  il  che  fa 
diminuire  l’irrigazione  sanguigna,  mentre  la  forza  elastica  della  capsula, 
connettivale  del  rene  agisce  contri  la  pressione  sanguigna  e  perciò 
la  filtrazione  diminuisce.  Tutte  le  cause  che  abbiamo  finora  considerate 
se  agiscono  in  alto  grado,  finiscono  con  l’abolire  completamente  la 
secrezione  orinaria:  si  ha  cioè  V anuria.  Ma  l’anuria- può  essere  prodotta 
anche  per  legatura,  compressione,  od  occlusione  (embolica  o  trombotica) 
dei  vasi  renali  e  cioè  tanto  dell’arteria  quanto  della  vena  emulgente  e 
per  occlusione  degli  ureteri. 

c )  Curve  idruriche  e  prove  idrurimetriche  a  scopo  diagnostico.  — 
L’eliminazione  dell’orma  non  è  mai  costante  nelle  varie  ore  della 
giornata  e  se  si  raccoglie  di  ora  in  ora  l’orina  di  un  uomo  sano  e  con 
questi  valori  si  costruisce  una  curva,  che  abbia  per  ascissa  il  tempo 
si  ottiene  una  linea  sjxezzata  piuttosto  irregolare.  In  generale  nella  notte 
la  secrezione  dell’orma  diminuisce. 

Invece,  secondo  Alba'  ran,  il  rene  malato  ha  un  funzionamento  molto 
più  costante  del  rene  sano  e  quanto  più  la  curva  idrurica  è  regolare  e 
tende  a  mantenersi  ad  un  eguale  livello,  tanto  più  si  può  dire  che  il  rene 
è  insufficiente.  Anche  di  altre  anomalie  bisogna  tener  conto,  le  quali 
possono  aver  un  importante  significato  diagnostico:  così  1’emissione 
dell’orma  più  abbondante  nella  notte  che  nel  giorno,  la  poliuria  nel  gia¬ 
cere  a  letto  e  l’oliguria  nella  stazione  eretta  (oliguria  ortostatica).  Questi 
fenomeni  possono  essere  segni  di  insufficienza  renale. 

Assai  importante  per  giudicare  della  funzionalità  dei  reni,  e  in 
ispecie  dello  stato  di  uno  dei  due  xeni  quando  si  raccolgano  separatamente 
le  orine  di  ambedue  mediante  il  cateterismo  ureterale  è  la  così  detta  prova 
della  diuresi  provocata.  Il  soggetto  in  esame  beve  al  mattino  a  digiuno 
600  cmc.  d’acqua.  Si  raccolgono  le  orine  di  mezz  ora  in  mezz’ora. 
JSe  i  reni  sono  sani  si  ha  una  curva  somigliante  a  quella  rappresentata  in 
alto  nella  fìg.  63,  se  i  reni  sono  insufficienti  si  ha  una  curva  ad  anda¬ 
mento  regolare  quale  è  quella  rappresentata  più  in  basso  nella  ètessa 
figura. 

La  ragione  di  ciò  si  può  facilmente  esprimere:  il  rene  sano  ha, 
per  così  dire,  un  funzionamento  assai  elastico,  e  risponde  subito  allo 
stimolo  rappresentato  dall’ecceso  di  acqua  che  per  l’assorbimento 
si  è  introdotta  nel  sangue.  Eliminato  rapidamente  questo  eccesso  ri-. 
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torna  al  suo  lavoro  normale.  Il  rene  malato  invece  non  è  capace  di  un 
tale  sforzo  e  lavora  sempre,  anche  sotto  aumentati  s limoli,  con  quel 
massimo  che  le  sue  condizioni  alterate  solo  gli  permettono. 

2.  V aviazione  del  lavoro  osmotico  dei  reni.  —  Quanto  abbiamo  detto 
finora  fa  comprendere  come  sia  importante  stabilire  i  limiti  della 
capacità  funzionale  dei  reni,  nei  riguardi  del  lavoro  osmotico,  e  per  questo 
basta  tener  conto,  oltre  che  della  quantità  dell’orma  emessa  in  un  deter¬ 
minato  periodo  di  tempo,  anche  dei  valori  crioscopici  del  sangue  e 


Fig.  63. 


della  orina  medesima.  In  questa  direzione  infatti  sono  stati  compiuti 
numerosissimi  lavori  e  sperimentali  e  clinici. 

Galeotti  ha  determinato  il  lavoro  osmotico  del  rene  in  diverse  con¬ 
dizioni  morbose,  e  cioè  nelle  nefriti  parenchimali  per  avvelenamento 
da  fosforo  e  da  sublimato,  ed  ha  constatato,  che  in  questi  casi  il  lavoro 
osmotico  del  rene  si  abbassa  moltissimo.  Ciò  non  avviene  nelle  nefriti 
interstiziali  da  cantaridina,  fino  a  che  gli  epiteli  canalicolari  sono  con¬ 


servati. 

A  questo  proposito  riportiamo  qui  alcune  cifre  ottenute  da  deter¬ 
minazioni  fatte  su  cani,  in  cui  erano  state  praticate  iniezioni  endovenose 
di  soluzioni  ipertoniche  di  zucchero  o  di  A  a  GL 
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Jane  nefritico  per  avvelenamento 
con  sublimato . 

JJane  con  nefrite  interstiziale  da 
cantari  dina  . 


Negli  uomoni  malati  di  nefrite  sono  state  fatte  moltissime  determi- 
ìazioni  del  valore  crioscopico  delle  orine  e  sono  state  c  omparate  le  cifre 
attenute,  con  quelle  che  riguardano  gli  individui  perfettamente  normali. 
Più  che  altro  in  queste  ricerche  si  è  tenuto  conto  dei  limiti,  entro  cui 
può  oscillare  la  concentrazione  molecolare  delle  orine,  limiti  che  nel 
rene  sono  molti  ampi.  Riportiamo  qui,  ad  esempio,  alcune  cifre  di 
Kòvesi  e  Roth-Scholtz: 


Valore  crioscopico 
massimo 

Valore  crioscopico 
minimo 

Differenza 

Individui  sani . 

.  3,50 

0,08 

3,42 

Nefrite  interstiziale  cronica  ....  2,0 

0,12 

1,88 

Nefrite  parenchimale 

cronica  .  .  1,11 

0,36 

0,75 

Nefrite  parenchimale 

subacuta  .  1,27 

0,53 

0,74 

Korànyi,  nel  riportare  queste  cifre,  fa  le  seguenti  considerazioni: 

La  differenza  tra  il  massimo  e  il  minimo  dei  valori  osmotici  delle 
orine  diminuisce,  quando  aumenta  la  gravità  della  malattia,  nel  senso, 
che,  tanto  il  massimo  che  il  minimo,  tendono  ad  una  concentrazione 
molecolare  media,  che  è  quella  del  sangue.  In  altre  parole,  i  reni  ammalati 
sono  osmoticamente  deboli  e  non  possono  far  variare  la  concentrazione 
molecolare  dell’orma  molto  al  disopra  o  al  disotto  della  concentrazione 
molecolare  del  sangue.  Questo  stato  è  designato  dal  Korànyi  col  nome 
di  ipostenuria. 

Un  altro  dato  di  cui  si  deve  tener  conto  nell’esame  del  potere  fun- 
sionale  dei  reni  è  la  cosidetta  diuresi  molecolare.  Con  queste  parole  si  de¬ 
signa  la  quantità  di  molecole  disciolte,  eliminate  dai  reni  in  un  detenni 
nato  periodo  di  tempo,  per  es.,  24  ore.  La  diuresi  molecolare  risulta  subito 
dal  valore  crioscopico  A  e  dal  volume  1  delle  orine,  prodotte  nelle  24  ore. 
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Poiché  il  rapporto 


A 


1,85 


indica  il  numero  delle  mole ,  sciolte  in  un 


litro  di  soluzione,  che  abbia  il  valore  crioscopico  A,  la  diuresi  mole- 

zi  V 


colare  è  data  da 


1.85 


Nell’uomo  normale  questo  valore  oscilla  grandemente  tra  0,7  e 
1,7  mole  al  giorno,  e  queste  oscillazioni  dipendono  naturalmente  dalla 
quantità  e  qualità  del  nutrimento.  Secondo  Korànyi,  nelle  malattie 
renali  la  diuresi  molecolare  diminuisce  in  proporzione  della  gravità- 
delia  malattia  ( oliguria  molecolare) ,  e  questa  conclusione  fu  confermata 
da  Lindemann,  da  Balthazard,  da  Strauss.  In  certe  forme  più  gravi,  la 
diuresi  molecolare  diviene  indipendente  dal  nutrimento,  essa  cioè  non  può 
sorpassare  il  limite  del  massimo  lavoro,  di  cui  il  rene  è  capace,  malgrado 
che  le  molecole  da  eliminarsi  possano  sorpassare  la  misura  normale. 

Da  questo  fatto  scaturisce  la  prescrizione  teraupetica,  che,  quando  la 
diuresi  molecolare  è  bassa,  bisogna  che  la  dieta  contenga  il  meno  possi¬ 
bile  di  elementi,  che  tendono  ad  innalzare  la  pressione  osmotica  del  sangue 
(sali,  sostanze  generatrici  di  urea,  ecc.).  Così  infatti  si  risparmia  la¬ 
voro  al  rene  e  si  diminuiscono  i  disturbi,  dipendenti  da  un  aumento 
della  pressione  osmotica  del  sangue. 

È  appunto  l’aumento  della  pressione  osmotica  del  sangue  la  con¬ 
seguenza  principale  deH’indebolimento  osmotico  dei  reni.  Galeotti 
nei  suoi  esperimenti  su  cani  di  cui  la  concentrazione  molecolare  del  plasma 
sanguigno  era  stata  considerevolmente  innalzata  mediante  infusioni 
endovenose  di  liquido  ipertonico,  constatò  che  se  i  reni  erano  intatti 
ben  presto  la  concentrazione  molecolare  del  sangue  tornava  al  suo  li¬ 
vello  normale,  se  invece  i  reni  erano  alterati  questa  concentrazione 
si  manteneva  sempre  piuttosto  alta  o  anche  cresceva  ancora  (v.  le 
cifre  nella  precedente  tabella).  Anche  negli  ammalati  di  nefrite  si 
può  riscontrare  la  stessa  cosa.  Diportiamo  a  questo  proposito  alcuni 
dati.  Korànyi  trovò  che  di  11  casi  di  nefrite  8  avevano  un  valore  crio¬ 
scopico  del  sangue  tra  0,60  e  0,71.  Zische  prese  in  esame  144  casi  e  in  88  di 
essi  (77  %)  la  concentrazione  molecolare  del  sangue  era  assai  più  ele¬ 
vata  del  normale.  Valori  anche  sopra  0,72  furono  riscontrati  nelle  ne¬ 
friti  interstiziali  (Bernard  e  Strauss). 

È  da  notare,  che,  ogni  qualvolta  aumenta  la  concentrazione 
molecolare  del  sangue,  vi  è  una  ritenzione  di  acqua ,  poiché  in  questo  modo 
(cioè  con  l’aumento  dell’acqua)  l’organismo  tenta  di  compensare  il 
numero  maggiore  delle  molecole,  che  non  possono  venire  eliminate, 
a  line  di  mantenere  la  concentrazione  molecolare  del  sangue  a  valori 
per  quanto  è  possibile  più  vicini  alla  norma. 
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Così  si  produce  Vidroemia ,  tanto  frequente  nelle  nefriti  e,  poiché 
per  essa  sono  turbati  gli  equilibri  osmotici,  tra  sangue,  linfa  dei  tessuti, 
liquidi  intracellulari,  ecc.,  si  comprende  la  comparsa  degli  edemi, 
le  alterazioni  funzionali  dei  vari  organi,  così  frequenti  negli  individui 
che  soffrono  di  insufficienza  renale. 

3.  Variazioni  nell' eliminazione  delle  sostanze  azotate.  —  Conside¬ 
riamo  ora  remissione  delle  sostanze  azotate  con  burina,  come  indipen¬ 
dente  dalle  condizioni  del  ricambio  organico,  e  dipendente  solo  dal¬ 
l’insufficienza  dei  reni  che  debbono  separare  queste  sostanze  dal  sangue. 
Quando  i  reni  sono  funzionalmente  insufficienti  si  ha  ritenzione  di  so¬ 
stanze  azotate  nel  sangue  o  azotemia. 

a)  Azotemia  e  azoturia.  —  L’importanza  della  determinazione  del¬ 
l’azoto  totale  emesso  con  l’orina  (azoturia)  dai  nefritici  è  reale  soltanto 
se  questa  determinazione  si  congiunge  con  un  bilancio  dell’azoto  rigo¬ 
rosamente  eseguito. 

In  questo  modo  si  può  vedere  che  il  ricambio  azotato  procede  assai 
diversamente  nei  diversi  tipi  di  nefrite,  e,  come  nota  il  v.  Noorden, 
si  può  avere  il  pareggio  nel  bilancio  dell’azoto  (in  ispecie  nei  casi  di  rag¬ 
grinzamento  renale)  come  questo  può  essere  in  perdita  o  in  aumento 
apparente.  Nelle  nefriti  acute,  durante  un  primo  periodo,  si  ha  un  appa¬ 
rente  immagazzinamento  di  azoto  nell’organismo:  allora  l’orina  è  scar¬ 
sissima  e  molti  prodotti  del  ricambio,  che  dovrebbero  essere  eliminati 
per  la  via  dei  reni,  sono  trattenuti;  poi,  quando  ricompare  abbondante 
la  secrezione  renale,  sommessi  emessi  dall’organismo  e  si  produce  una 
pera  azoturia,  che  coincide  con  l’inizio  della  convalescenza.  Sono  più 
rari  i  casi,  in  cui  non  ha  luogo  ritenzione  d’azoto,  ma  vi  è  anzi  azoturia, 
Un  dai  primi  momenti  della  malattia.  Il  v.  No  or  de  n  cita  un  caso  di  febbre 
puerperale,  accompagnata  da  nefrite  emorragica,  in  cui  si  trovarono 
nelle  orine  11,12  gr.  di  azoto  al  giorno  (dopo  la  dealbuminazione),  non 
astante  un  minimo  contenuto  di  sostanze  proteiche  nel  nutrimento. 

[  reni  quindi,  malgrado  le  loro  lesioni,  erano  capaci  di  eliminare  tutto 
Accesso  di  azoto,  che  si  produceva  per  la  distruzione  settica  dei  tessuti: 
analoghi  casi  sono  illustrati  da  Prior,  da  Ascoli  e  Licci,  da  Mohr  e  Dopper. 

^Nelle  nefriti  croniche,  le  cose  procedono  in  differenti  modi,  di  guisa 
ahe  è  diffìcile  formulare  alcun  principio  generale.  Dalle  ricerche  di  Flei- 
5cher,  risultò,  che  anche  in  certi  ammalati  di  nefriti  croniche  si  può  avere 
itenzione  di  più  grammi  di  azoto  al  giorno:  ma  ciò  non  può  durare 
i  lungo  e,  se  non  insorge  l’uremia,  vi  debbono  essere  periodi  di  azo- 
mria  compensatrice.  Ciò  infatti  constatarono  v.  Noorden  e  Ritter,  cosicché 
h  può  concludere,  che  non  è  la  scarsa  eliminazione  di  azoto,  caratteri- 
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stica  per  i  nefritici,  ma  piuttosto  l’irregolarità  in  questa  eliminazione. 
Mentre  nel  sano  si  può  dire,  che  il  bilancio  dell’azoto  si  pareggia 
nelle  24  ore,  dimodoché  ad  una  più  ricca  alimentazione  proteica  si  ac¬ 
compagna  ben  presto  una  corrispondente  maggior  eliminazione  di  azoto 
con  le  orine,  nel  nefritico  ciò  non  avviene,  o  avviene  saltuariamente. 
Come  esempio  di  ciò  il  Noorden  riferisce  un  caso  di  nefrite  parenchi- 
matosa,  in  cui  in  30  giorni  furono  ritenuti  146  gr.  di  azoto,  mentre  l’a¬ 
zoto  dell’alimentazione  era  di  13-14  gr.  al  giorno,  poi  d’un  tratto,  du¬ 
rante  cinque  giorni,  l’uscita  superò  l’introito,  dimodoechè  l’ammalato 
eliminò  17,5  gr.  di  azoto  in  eccesso.  Il  v.  Noorden  concluse,  che  la  caratte¬ 
ristica  dei  nefritici,  in  riguardo  al  ricambio  dell’azoto,  è  appunto  questo 
comportamento  bizzarro  del  bilancio  azotato,  indipendente  dalle  in¬ 
fluenze  regolatrici,  che  chiaramente  appaiono  nell’organismo  sano. 

I  patologi  si  sono  indarno  sforzati  di  stabilire  differenze  fondamen¬ 
tali  nel  comportamento  dell’azoto  delle  orine,  nelle  forme  interstiziali 
e  parenchimali.  Hoorden  a  questo  riguardo  dice,  che  solo  si  può  asserire 
che,  nelle  nefriti  parenchimatose,  vi  è  un  parallelismo  tra  eliminazione 
dell’azoto,  quantità  deH’orina  e  gravità  della  lesione  renale;  ciò  invece 
è  meno  costante  nelle  forme  interstiziali;  tuttavia  neppure  a  questa 
considerazione  si  può  assegnare  un  valore  generale  e  sicuro. 

b)  Eliminazione  dell’urea.  —  L’esame  dell’urea  nelle  orine  degli 
individui  sospetti  di  lesioni  renali  è  più  sbrigativo  che  la  determinazione 
dell’azoto  totale;  da  altra  parte  si  può  dire  che  l’urea,  che  rappresenta 
il  maggiore  costituente  azotato  delle  orine,  basta  da  sola  per  indicare 
il  funzionamento  del  rene  in  riguardo  all’eliminazione  dei  rifiuti  azotati. 
In  pratica  però  le  determinazioni  cliniche  dell’urea  con  i  metodi  comuni 
dànno  scarso  affidamento  e  solo  col  metodo  dell’ureasi  si  hanno  resultati 
sicuri.  La  determinazione  della  concentrazione  dell’urea  in  un  campione 
di  orina,  non  ha,  come  è  facile  comprendere,  alcun  significato  e  anche 
scarso  valore  ha  la  cifra  totale  dell'urea  emessa  nelle  24  ore. 

Molta  maggiore  importanza  ha  invece  la  determinazione  dell’urea 
nel  sangue  e  secondo  il  Widal  questa  determinazione  ha  un  significato 
pronostico  fondamentale  e  si  può  dire  che  tanto  più  elevata  è  la  concen¬ 
trazione  dell’urea  nel  sangue  (vi  si  può  trovare  0,5,  1  e  fino  a  2  %) 
tanto  più  grave  la  malattia  e  più  vicina  la  morte. 

La  scuola  francese  dà  una  grande  importanza  a  formule  che  riu¬ 
niscono  le  cifre  esprimenti  la  concentrazione  in  urea  del  sangue  e  della 
orina  e  la  quantità  di  urea  eliminata  in  un  dato  periodo  di  tempo. 
Ambard  ha  affermato  che  questa  quantità  è  proporzionale  al  quadrato 
della  concentrazione  dell’urea  nel  sangue  e  inversamente  proporzionale 
alla  radice  quadrata  della  concentrazione  dell 'urea  nell’orina. 
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Questo  fattore  di  proporzionalità  o  coefficiente  d’Ambard  ~k ,  è 


I^A  x  ^  u 

n  cui  s  è  la  concentrazione  dell’urea  nel  sangue,  u  la  concentrazione 
lell’urea  nell’orma,  ed  A  è  la  quantità  totale  dell’orma  eliminata 
n  un  dato  periodo  di  tempo. 

Questo  coefficiente  è  negli  individui  sani  compreso  tra  0,06  e  0.08 
ì  si  eleva  tanto  più  quanto  più  è  alterata  la  funzione  renate. 

c )  Ammoniaca .  —  Nei  nefritici,  non  uremici,  reliminazione 
lell’ammoniaca  non  mostra  variazioni  degne  di  nota,  sebbene  talvolta 
1  rapporto  tra  azoto  ammoniacale  e  azoto  totale  sia  aumentato,  ma  ciò 
lipende  dalla  diminuzione  dell’azoto  totale.  L’ammoniaca  infatti,  comeso- 
stanza  facilmente  eliminabile,  è  ritenuta  meno  delle  altre  sostanze  azotate. 

Quando  compaiono  i  sintomi  dell’uremia,  l’ammoniaca  cresce 
sempre  assolutamente  ed  anche  relativamente  alle  altre  sostanze 
azotate.  La  sua  quantità  di  solito  oltrepassa  un  grammo  al  giorno, 
e  l’azoto  ammoniacale  diventa  il  10,  il  20  e  fino  al  50  %  dell’azoto 
botale.  Questa  ammoniaca,  secondo  alcuni,  dipende  da  decomposizione 
ài  urea,  secondo  altri  dall'acidosi  che,  o  come  conseguenza  di  processi 
d’autointossicazione  (Senator),  o  come  conseguenza  della  inanizione  a  cui 
son  soggetti  gli  uremici  (Noorden),  accompagna  sempre  Y uremia. 

d)  Sostanze  puriniche.  —  V.  parte  I,  cap.  VI  questo  volume.  . 

e)  Creatinina.  —  Si  è  creduto  per  qualche  tempo,  che  il  rene 
ammalato  elimini  con  difficoltà  la  creatinina  (Hoffmann)  e  questa  con¬ 
clusione  si  fondava  sul  fatto,  che  in  certi  nefritici,  specialmente  oligoe- 
mici,  la  quantità  di  creatinina  emessa  era  assai  piccola.  Ma  ricerche 
assai  più  recenti  (Tedeschi,  Troitzki,  Molir)  hanno  dimostrato,  che  fra 
le  sostanze  azotate  la  creatinina  è,  insieme  all'ammoniaca.  assai  facil¬ 
mente  eliminabile.  Spesso  anzi  il  rapporto  creatinina-urea  sale  al  di 
sopra  dei  valori  normali.  Il  nefritico  reagisce  quasi  come  l'individuo 
sano  alle  maggiori  introduzioni  di  creatinina,  per  le  vie  digerenti. 

Secondo  Zannoni,  l'eliminazione  della  creatinina  si  altererebbe 
più  nelle  nefriti  croniche  interstiziali  che  nelle  forme  acute,  ma  questa 
conclusione  deve  ancora  trovare  conferme. 

La  teoria  della  ritenzione  della  creatinina  come  causa  di  fenomeni 
tossici  dell’uremia  non  ha  trovato  valido  appoggio  presso  i  patologi. 

f)  Acido  ip  puri  co.  —  Quando  si  credeva  che  i  reni  fossero  i  soli 
organi,  in  cui  si  produce  la  sintesi  dell'acido  ippurico,  si  ammise  anche* 
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che,  nelle  nefriti,  la  produzione  di  questa  sostanza  fosse  assai  diminuita 
(Stocvis).  A  tale  teoria  si  oppose  il  fatto,  che  la  diminuzione  dell’acido 
ippurico  è  più  palese  nelle  nefriti  interstiziali  che  nelle  forme  parenchi- 
mali  (Kronecker),  mentre  la  sintesi  dell’acido  ippurico  deve  avvenir 
proprio  negli  epiteli  canalicolari,  i  quali  sono  i  più  lesi  nelle  nefriti  paren- 
■chimali.  Eicerche  più  moderne,  fatte  con  metodi  migliori  (Siveri,  Sertoli, 
Castaigne,  ecc.),  dettero  risultati  differenti  e  non  in  favore  della  teoria 
di  Stocvis.  Si  è  visto  anche  che,  dopo  l’introduzione  di  acido  benzoico, 
l’acido  ippurico  può  o  no  aumentare,  tanto  nei  nefritici  che  nei  sani. 

g)  Amminoacidi.  —  Le  notizie,  che  si  hanno  sulla  eliminazione 
degli  amino -acidi  nei  nefritici,  sono  vaghe  ed  incerte.  Alcuni  credono, 
che  vi  sia  ritenzione  di  queste  sostanze,  come  difficilmente  eliminabili, 
altri  che  se  ne  producano  in  maggior  quantità,  come  conseguenza  di 
processi  autolitici  tossici  (si  veggano  i  lavori  di  Embden  e  Eees,  dove 
si  possono  trovare  alcuni  dati  analitici  sicuri  ed  importanti). 

4.  Variazioni  nelV eliminazione  dei  cloruri.  —  Lo  studio  dei  cloruri  nel¬ 
l’orma  dei  nefritici  ha  un  interesse  grandissimo,  poiché  può  fornire  dati 
preziosi,  per  riconoscere  la  natura  e  la  gravità  delle  lesioni  renali.  Cre¬ 
diamo  opportuno  a  questo  proposito  di  riferire  le  idee  di  Noorden,  quali 
•si  trovano  riassunte  nel  suo  Trattato  di  patologia  del  ricambio  materiale. 

Secondo  questo  autore,  nella  maggioranza  dei  casi  di  nefriti,  l’elimi¬ 
nazione  del  Na  CI  procede  parallelamente  alla  introduzione:  il  bilancio 
di  questa  sostanza  è  normale,  o  al  più  l’equilibrio  si  stabilisce  con  un 
qualche  ritardo  (24-48  ore). 

In  altri  casi  si  presentano  invece  anomalie  dei  seguenti  tipi: 

1. °  Pur  rimanendo  la  dieta  costante,  si  producono  oscillazioni 
nella  eliminazione  del  NaCl,  maggiori  che  nel  sano.  Questo  però  non 
è  un  segno  di  gravi  alterazioni  del  rene. 

2. °  Qualche  volta  l’uscita  del  NaCl  supera  di  molto  l’entrata. 
Ciò  è  la  conseguenza  di  precedenti  periodi  di  ritenzione;  e  corrisponde 
ad  un  miglioramento  delle  funzioni  renali,  e  ad  una  scomparsa  degli 
edemi.  Tale  fenomeno  si  manifesta  anche  all’inizio  della  guarigione 
di  una  nefrite  acuta,  o  quando  questa  passa  ad  uno  stato  cronico. 

3. °  Nei  nefritici  vi  sono  periodi  di  grande  ritenzione  di  NaCl 
(che  può  variare  da  decigrammi  a  qualche  grammo  al  giorno);  Torina 
cioè  è  sempre  povera  di  cloruri,  nè  questi  aumentano,  quando  all’amma- 
lato  di  somministrino  quantità  maggiori  di  sale  da  cucina.  A  questi  pe¬ 
riodi  può  succedere  una  eliminazione  critica  di  NaCl,  come  conseguenza 
di  una  opportuna  dieta  aclorurata,  e  allora  le  condizioni  deH’ammalato 
rapidamente  migliorano. 
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Le  più  alte  ritenzioni  di  cloruri  si  presentano  nelle  nefriti  acute  o  nei 
periodi  gravi  delle  nefriti  parenchimatose  croniche,  o  quando  vi  sono 
esarcerbazioni  infiammatorie  nella  forma  di  raggrinzamento  renale. 

4.°  Mentre  di  regola  l’eliminazione  dei  cloruri  procede  paralle¬ 
lamente  all’ eliminazione  dell’azoto,  vi  sono  casi  in  cui  ciò  non  avviene, 
e  specialmente  degna  di  nota  è  l’incongruenza,  che  talvolta  si  verifica, 
fra  eliminazione  di  urea  ed  eliminazione  di  cloruri,  sebbene  con  grande 
probabilità  ambedue  filtrino  attraverso  i  glomeruli.  Sembra  appunto 
che,  nelle  alterazioni  dei  glomeruli,  vi  sia  questa  indipendenza  nell’eli¬ 
minazione  dell’urea  e  del  cloruro  di  sodio. 

Altri  interessanti  studi  sul  contenuto  in  cloruri  delle  orine  dei 
nefritici  sono  stati  fatti  dal  Korànyi.  il  quale  ha  dato  una  grande  impor- 

tanza  al  rapporto  -4-  cioè  alla  cifra,  che  risulta  dal  valore  criosco- 

NaCl 

pico  dell’orma  divisa  per  la  concentrazione  del  cloruro  di  sodio  nel- 
l' orina  stessa. 

Secondo  questo  autore,  nelle  malattie  dei  reni  il  valore  -  è 

T^aCl 

fino  ad  un  certo  punto  indipendente,  spesso  (non  sempre)  2.  Questo 
valore  si  vede  variare  parallelamente  agli  edemi. 

Ideila  malattia  di  un  sol  rene,  il  valore  di  -  dell’ orina  del  rene 

s  NaCl 

malato  è  sempre  più  piccolo  di  quello  dell’orma  del  rene  sano,  non  ostante 
che  ambedue  i  reni  siano  irrigati  dal  medesimo  sangue. 

Sugli  altri  sali  minerali  (solfati,  fosfati)  nelle  orine  dei  nefritici, 
non  esistono  ancora  conclusioni  definitive  di  indole  generale,  quindi 
non  possiamo  fare  altro,  che  rimandare  il  lettore  ai  lavori  speciali, 
intorno  a  questo  argomento. 

5.  Eliminazione  renale  di  sostanze  introdotte  per  ria  parente  rat  e. 
Prove  diagnostiche.  —  Poiché  per  il  rene  passano  tutte  le  sostanze  anor¬ 
mali  che  vengono  a  trovarsi  nel  sangue,  è  naturale  che  ben  presto 
sorgesse  l’idea  di  studiare  la  permeabilità  di  questo  organo,  determi¬ 
nando  la  rapidità  ed  il  modo  con  cui  compaiono  nella  orina  sostanze 
facilmente  riconoscibili,  iniettate  sottocute  o  profondamente  nei  tessuti. 

Queste  prove,  che,  come  si  è  detto,  non  sono  nuove,  dopo  un  periodo 
di  abbandono  sono  largamente  rientrate  nell'uso  diagnostico,  sovra  tutto 
per  Tesarne  funzionale  dei  due  reni  separatamente. 

Le  sostanze  usate  a  tal  fine  sono  molte:  il  ioduro  di  potassio,  il 
salicilato  di  soda,  la  florizina  per  il  suo  potere  glieosurioo.  1  indaco- 
carminio.  le  sostanze  coloranti  del  gruppo  della  rosanilina  e  sovratutto 
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in  Francia  il  bleu  di  metilene  (prova  di  Castaigne)  e  in  America  la  fendi- 
sulfoftaleina  (Bewentree  e  Geraghty). 

L'uso  di  quest 'ultima  sostanza  presenta  tali  vantaggi  da  farla 
preferire  a  tutte  le  altre  e  perciò  diremo  qualche  cosa  più  in  esteso  su 
tale  metodo.  La  fenolsulfoft aleina,  in  soluzione  acquosa  leggermente 
alcalina  (e  perciò  di  colorito  rosso  vivo)  viene  introdotta  per  la  via  sot¬ 
tocutanea,  intramuscolare  o  endovenosa,  e  si  ritrova  poi  nelle  orine 
ove  si  può  determinare  quantitavamente  con  prove  colorimetriche. 
Si  tien  conto  della  prima  comparsa  del  colore  nelle  orine  dopo  l’inie- 
zione,  e  della  quantità  totale  eliminata. 

Negli  individui  normali  la  colorazione  appare  nelle  orine  dopo  circa 

10  minuti  e  nella  prima  ora  si  elimina  dal  47  al  68  %  della  quantità  to¬ 
tale  iniettata  e  in  due  ore  dal  74  all’85  %.  Nei  casi  patologici  la  colo¬ 
razione  comincia  ad  apparire  in  ritardo  (dopo  15-20  minuti)  e  la  quantità, 
totale  eliminata  scende  al  disotto  del  50  %  (Eichmann).  Secondo  Be- 
wentree  questa  sostanza  colorante  è  eliminata  sovratutto  dagli  epi¬ 
teli  canalicolari,  e  più  essi  sono  colpiti  più  l’eliminazione  è  ritardata, 
e  diminuita.  I  vantaggi  di  questo  metodo  in  confronto  di  quello  col  bleu 
di  metilene  sono  i  seguenti:  l.°  che  la  fenolsulfoft  aleina  viene  eliminata 
tutta  per  il  rene,  senza  che  su  essa  influiscano  altri  organi,  mentre  per 

11  bleu  di  metilene  entra  in  giuoco  anche  la  funzionalità  del  fegato; 
2.°  rapidità  del  fenomeno,  che  comincia  dopo  pochi  minuti  e  dura  poco 
più  di  due  ore,  mentre  per  il  bleu  di  metilene  occorre  un  periodo  dì 
osservazione  di  due  o  tre  giorni;  3.°  nettezza  del  tono  di  colore  delle  orine 
(il  che  non  è  per  il  bleu  di  metilene)  e  mancanza  del  leucoderivato 
(stato  incolore  della  sostanza  di  prova)  che  è  quasi  la  regola  per  le  prove 
col  bleu  di  metilene.  Tutto  ciò  facilita  assai  la  determinazione  colori- 
metrica.  Si  aggiunga  infine  che  la  fenolsulfoftaleina  è  una  sostanza, 
perfettamente  atossica  e  priva  di  azione  irritante  sul  rene. 

IV.  —  L’ albuminuria. 

Col  nome  generico  di  albuminuria ,  si  intende  la  presenza  di  sostanze 
proteiche  nell’ orina. 

Distingueremo  anzitutto  una  albuminuria  vera  e  un ’ albuminuria 
spuria:  solo  la  prima  è  di  origine  renale,  mentre  Talbuminuria  spuria 
dipende  da  lesioni  estranee  al  rene,  come  quando  per  alterazioni  morbose 
delle  vie  orinarie  si  mescola  sangue  all’orma  o  quando  essudati  infiamma¬ 
tori  sierosi  o  purulenti,  originatisi  nell’uretere,  nella  vescica,  nella  pro¬ 
stata  o  nell'uretra  vengono  espulsi  nella  minzione. 
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L’albuminuria  vera  è  un  fatto  patologico,  che  ha  nn  significato 
grave,  quando  è  indice  di  una  lesione  renale.  Talvolta  però  si  riscontra 
albuminuria  nelle  orine,  senza  la  concomitanza  di  qualsiasi  altro  fatto 
morboso,  si  parla  allora  di  albuminuria  fisiologica  e  su  questo  argomento 
dobbiamo  anzitutto  soffermarci  alquanto. 

Alcuni  credono  che,  con  metodi  speciali  (concentrazione  per  eva¬ 
porazione  di  molti  litri  d’orina),  si  riesca  a  trovare  sempre  una  piccola 
quantità  di  sieroalbumina  nelle  orine  (gr.  0,0006  in  un  litro)  (Spiegler, 
Posner),  ma  questa  affermazione  da  molti  è  contraddetta,  poiché  non  è 
facile  separare  nettamente  questa  supposta  sieroalbumina  dalle  piccole 
quantità  di  nucleoproteidi  o  di  glicoproteidi  (e  dei  prodotti  di  una  prima 
scissione  di  queste  sostanze),  che  non  sono  altro  che  prodotti  si  secre¬ 
zione  delle  vie  urinarie.  . 

Certo  è,  che,  nelle  orine  di  alcuni  individui,  perfettamente  normali, 
possono  trovare  quantità  di  albumina,  rivelabili  con  i  comuni  mezzi  di 
indagine.  Ciò  avviene  più  frequentemente  nei  ragazzi,  al  periodo  della 
pubertà. 

Queste  forme  di  albuminuria  sono  di  genesi  oscura;  nell’adulto  hanno 
un  carattere  continuativo ,  mentre  nei  ragazzi  sono,  per  lo  più,  transitorie 
(Kuttner).  L’albuminuria  non  patologica  degli  adulti,  chiamata  anche 
albuminuria  minima  (Kuttner)  si  scopre,  per  caso,  in  persone,  che  hanno 
tutta  l’apparenza  di  esseré  sane,  e  che  per  differenti  ragioni  si  esami¬ 
nano  da  sé  (medici,  chimici,  farmacisti,  ecc.)  o  si  fanno  esaminare  (candi¬ 
dati  a  impieghi  pubblici,  airassicurazione  sulla  vita,  ecc.),  le  orine. 

La  scarsa  quantità  di  albumina,  contenuta  neH’urina  di  questi 
individui  (quantità  che  non  eccede  mai  i  limiti  di  0,5-1  per  mille),  non 
aumenta  nè  diminuisce  sotto  l’influsso  della  alimentazione  o  dell’atti¬ 
vità  muscolare,  e  per  il  resto  l’orina  è  interamente  normale:  il  Kuttner, 
con  ragione,  non  ammette  che  tale  albuminuria  si  possa  senz’altro 
chiamare  albuminuria  fisiologica ,  come  taluno  vorrebbe. 

Altre  forme  d’albuminuria  transitoria  sono  qualche  cosa  di  mezzo 
tra  la  cosidetta  albuminuria  fisiologica  e  le  altre  albuminurie  a  carattere 
morboso.  Esse  sono  però  indipendenti  da  qualunque  alterazione  ana¬ 
tomica  del  rene.  Hanno  eziologia  e  patogenesi  oscura,  spesso  però  di¬ 
pendono  da  errori  dietetici,  particolarmente  se  si  tratta  di  artritici: 
altre  volte  sono  determinate  da  malattie  pregresse  d’origine  tossica, 
o  provengono  da  traumatismi  momentanei  del  sistema  nervoso  (lesioni 
cerebrali,  insulti  apoplettici)  compressione  meccanica  del  cervello. 
Anche  i  forti  raffreddamenti  della  cute  possono  produrre  quest’anomalia* 

Si  distinguono  come  forme  speciale  dell ’ ai buminuri a  transitoria: 
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a)  la  intermittente  ciclica.  In  essa  si  verifica  la  scomparsa  dei- 
fi  albuminuria  per  settimane  e  giorni,  a  periodi  regolari  o  irregolari, 
con  successiva  ricomparsa,  senza  ragione  visibile.  Spesso  fi  albuminuria 
intermittente  è  determinata  da  accessi  d’asma,  da  accessi  convulsivi, 
da  malaria,  da  altre  affezioni  infettive  o  da  freddo; 

b)  fi  albuminuria  ciclica  si  riconosce  per  la  comparsa  e  ricomparsa 
delfialbumina  nelle  orine  delle  24  ore;  a  questa  forma  appunto,  si  dà 
a  preferenza  il  nome  di  albuminuria  fisiologica  (Pavy  ed  altri).  In  questi 
casi  si  verifica  il  ciclo,  esaminando  l’orina  emessa  durante  le  prime 
ore  della  giornata,  che  è  normale;  mentre  l’abumina  si  trova  nelle  orine 
emesse  durante  le  ore  più  avanzate  del  mattino,  e  non  si  trova  più  a 
sera  tarda.  La  natura  dell’ albuminuria  ciclica  è  ancora  del  tutto  ignota, 
ma  Schaps  trovò,  che  essa  coincide  sempre  con  evidenti  disturbi  cardiaci. 

c)  Un’altra  forma  di  albuminuria,  non  accompagnata  da  lesioni  re¬ 
nali,  è  la  cosidetta  albuminuria  ortostatica.  In  questo  caso  compare  fiaibu- 
mina  nelle  orine,  quando  il  soggetto  sta  molto  tempo  in  piedi:  scompare 
se  esso  mantiene  costantemente  la  posizione  orizzontale  (Eder,  Loeb, 
Petner).  Causa  di  ciò  si  crede  che  siano  disturbi  circolatori  renali  (rallen¬ 
tamento  della  circolazione),  che  sono  prodotti  dal  fatto,  che,  nella  stazione 
eretta  vi  è  aumento  della  pressione  intraddominale  e  di  più  iperemia  dei 
muscoli,  che  rimangono  contratti,  mentre  fiindividuo  sta  in  piedi. 

ùfon  ostante  questi  reperti  eccezionali  d’albuminuria  senza  lesioni 
del  rene,  dobbiamo  ammettere,  che,  in  condizioni  normali,  il  rene  è  in¬ 
dubbiamente  capace  di  trattenere  le  proteine  del  sangue:  in  altre  parole 
si  può  dire,  che,  tanto  gli  epiteli,  che  rivestono  i  glomeruli,  quanto 
quelli  che  costituiscono  i  canalicoli  renali,  sono  impermeabili  all’albumina. 

È  vero,  che  in  determinate  circostanze  l’albumina  non  assimilabile 
dall’organismo,  come  l’albumina  d’uovo  liquido,  introdotta  abbondan¬ 
temente  per  le  vie  digerenti,  viene  eliminata  per  le  vie  urinarie  e  che  anche 
altre  sostanze  proteiche  (caseina,  emoglobina),  introdotte  nel  sangue, 
si  trovano  poi  nell’orma:  ma  nulla  legittima  fiaffermazione,  che  ciò  possa 
avvenire  per  le  sostanze  proteiche,  che  sono  componenti  normali  del 
siero  di  sangue. 

Con  ciò  noi  veniamo  ad  affermare  che  qualsiasi  lesione  delle  cel¬ 
lule  renali  e  delle  membrane  renali  può  essere  causa  di  albuminuria. 

Ma  nel  meccanismo  di  formazione  dell' albuminuria  non  vi  è  unifor¬ 
mità  di  vedute,  forse  anche  perchè  è  discorde  l’opinione  dei  patologi 
sul  meccanismo  di  secrezione  renale  e  sulla  funzione  dei  glomeruli. 

Ammessa,  come  taluno  crede  di  sostenere,  la  possibilità  di  un’albu- 
minuria  fisiologica,  cioè  caratterizzata  dalla  presenza  nell’orma  di  al- 
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bumina  proveniente  dai  reni  e  non  da  elementi  staccatisi  dalla  vescica, 
si  ritiene  che  l’albumina  provenga  in  tali  casi  dal  sangue,  passando 
in  quantità  estremamente  piccole  attraverso  i  vasi  glomerulari  (Sena- 
:or),  mentre  nell’albuminuria  patologica  si  vuole  che  l’albumina  (siero- 
ilbumina,  globulina)  provenga  dai  glomeruli,  allorché  il  loro  epitelio 
3  leso,  ma  possa  passare  anche  direttamente  dai  vasi  sanguigni  e  dai 
infatici  interstiziali  nei  canalicoli  renali,  quando  l’epitelio  di  questi  ul- 
imi  è  leso,  in  seguito  a  disturbi  di  varia  origine  (circolatori  o  alterata 
3rasi  sanguigna)  o  per  altra  causa. 

Inoltre,  vi  è  da  notare  che,  quando  per  ischemia  o  per  altre  cause 
tossiche  vi  è  disfacimento  di  epiteli  renali,  le  proteine  ed  i  nucleopro- 
;eidi,  che  compongono  questi,  si  uniscono  all’orma,  dimodoché  il  con¬ 
tenuto  proteico  di  essa  è  in  parte  costituito  anche  da  queste  sostanze 
li  origine  istogena. 

L’albuminuria  si  riscontra  anche,  allorché  tumori,  o  l’utero  ingran¬ 
ato  o  masse  liquide  esercitino  una  compressione  sulle  vene  renali; 
iella  stasi  della  vena  cava  inferiore,  con  congestione  venosa  renale; 
ielle  ischemie  renali  (rene  del  colera,  rene  gravidico);  nelle  malattie 
infettive  febbrili,  nelle  quali  circolano  nel  sangue  prodotti  tossici; 
legli  stati  di  profonda  anemia  cachettica;  in  seguito  all’azione  di  veleni 
'acidi  minerali,  alcali,  cantaride,  iodio  per  uso  interno,  fosforo,  cloro- 
'ormio,  acido  salicilico,  acido  fenico,  ecc.),  nelle  malattie  infiammatorie 
proprie  del  parenchima  renale  (morbo  di  Bright)  ed  in  quelle  provo- 
sate  dalla  intensa  azione  del  freddo  sulla  pelle:  nelle  malattie  che  por¬ 
gano  ad  occlusione  degli  ureteri,  nelle  malattie  nervose  gravi  (epilessia, 
ielirium  tremens ,  ecc.). 

L’albuminuria  si  può  anche  provocare  sperimentalmente  nei  se¬ 
guenti  modi  (Halliburton): 

a)  mediante  compressione  delle  vene  renali,  nel  qual  caso  la 
pressione  dei  glomeruli  è  aumentata; 

b)  con  l’occlusione  dell’arteria  renale  e  successiva  ripristinazione 
Iella  circolazione.  L’albuminuria  dipende  dalle  lesioni  nutritive  degli 
apiteli,  segnatamente  di  quelli  dei  tuboli  contorti; 

c )  con  la  legatura  dell’aorta  al  di  sotto  di  un  rene  ed  estirpazione 
lell’altro:  aumenta  la  pressione  nei  glomeruli; 

d)  con  la  legatura  dell’aorta  al  disopra  del  punto  di  partenza 
Ielle  arterie  renali; 

e)  con  la  compressione  della  trachea;  conseguente  asfissia  con 
aumento  della  pressione  sanguigna. 

Dobbiamo  aggiungere  ancora  qualche  cosa  sulla  natura  delle  so¬ 
stanze  proteiche,  che  si  possono  trovare  nelle  orine. 
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Lasciando  da  parte  i  casi  di  albuminuria  alimentare ,  a  cui  sopra 
abbiamo  accennato,  ricorderemo  che  nell’orma  si  trovano  in  generale 
due  dei  componenti  proteici  del  sangue  e  cioè  la  sieroalbumina  e  la  sie- 
roglobulina;  assai  raramente  vi  si  può  trovare  il  fibrinogeno .  Si  parla 
così  di  serinuria  (Hoffmann,  Stranss),  di  globinuria  (Werner,  Chauffard), 
ma  queste  denominazioni  non  hanno  nè  un  significato  preciso,  nè  al¬ 
cuna  importanza. 

Anche  per  le  orine  contenenti  albumina  si  può  stabilire  un  quo¬ 
ziente  proteico  sieroalbumina-globulina,  il  quale  in  generale  è  diverso 
da  quello  del  sangue  e  nel  maggior  numero  dei  casi  oscilla  da  1,5  a  2,3. 

Molti  lavori  clinici  e  sperimentali  sono  stati  fatti,  per  stabilire  un 
nesso  fra  il  valore  del  quoziente  proteico  nelle  orine  e  la  natura  e  la 
gravità  delle  nefriti,  ma  questo  scopo  è  stato  solo  parzialmente  raggiunto. 
Secondo  Czatary,  nelle  forme  interstiziali,  il  quoziente  proteico  delle 
orine  è  più  alto  e  tanto  più  aumenta,  quanto  più  grave  si  fa  il  processo 
indurativo.  Questa  conclusione  fu  confermata  da  Dreser  e  da  Lomoner, 
e  ora  si  crede,  che  le  alterazioni  vasali,  che  accompagnano  l’induramento 
vasale,  rendano  queste  pareti  impermeabili  alla  globulina. 

Infine  è  necessario  ricordare  qui  anche  V emo globinuria  a  cui  abbiamo 
accennato  a  pag.  378  come  conseguenza  deH’emolisi.  Essa  però  non  di¬ 
pende  da  lesioni  renali,  ma  soltanto  dalla  presenza  di  emoglobina  di¬ 
sciolta  nel  plasma  sanguigno,  emoglobina  che,  per  il  fatto  che  è  separata 
dai  corpuscoli  rossi,  è  ora  una  sostanza  inutile  e  dannosa  e  come  tale 
viene  eliminata  dai  reni. 

È  necessario  distinguere  l’emoglobinuria  da IT  ematuria  di  cui  ora 
parleremo.  Ciò  si  fa  accompagnando  la  ricerca  chimica  delle  sostanze 
coloranti  del  sangue,  con  l’esame  microscopico  del  sedimento  delle  orine, 
poiché  nella  vera  emoglobinuria  non  si  riscontrano  corpuscoli  rossi 
in  questo  sedimento.  La  ricerca  dell’emoglobina  si  fa  con  la  solita  rea¬ 
zione  del  guaiaco  o  con  la  reazione  di  Mayer,  o  con  l’esame  spettro¬ 
scopico,  il  quale  permette  di  riscontrare  la  presenza  nell’orma  anche  di 
altri  derivati  dell’emoglobina  e  cioè  della  metaemoglobina  e  d e\V  emato¬ 
por  fir  ina. 

Y.  —  Elementi  morfologici  nel  sedimento  delle  orine. 

L’esame  microscopico  del  sedimento  deir  orina  ha  per  la  patolo¬ 
gia  renale  anche  maggiore  importanza  dell’esame  chimico.  Gli  elementi 
morfologici  che  in  esso  si  possono  trovare  sono  di  diversa  natura  e  si 
possono  classificare  come  segue: 
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1.  Corpuscoli  del  sangue.  —  Quando  si  trovino  in  grande  abbondanza 
e  tanto  da  dare  nn  aspetto  sanguinolento  alle  orine  si  parla  d 'ematuria. 
L’ematuria  va  anzitutto  distinta  dall’ emoglobinuria  e  la  distinzione  è  as¬ 
sai  semplice;  consiste  in  questo,  che  nell’ematuria  si  trovano  nell’orine 
corpuscoli  rossi  intieri,  nelb emoglobinuria  si  tratta  solo  di  emoglobina 
disciolta,  la  quale  proviene  da  una  grave  emolisi  nel  sangue  circolante 
(v.  pag.  378  di  questo  volume). 

L’ematuria  può  avere  un’origine  uretrale  vescicole ,  ureterale  e  renale. 

Nell’ ematuria  uretrale  è  colorato  in  rosso  solo  il  primo  getto  del¬ 
l’orma  ( ematuria  iniziale)  e  la  causa  di  questa  sono  in  genere  lesioni 
traumatiche. 

L’ematuria  vescicale  si  ha  nei  traumatismi  della  vescica,  nelle  va¬ 
rici  vescicali,  in  certe  cistiti  (cistiti  infettive  acute,  cistiti  tubercolari,  ecc., 
in  molte  neoplasie  vescicali  (cancro,  papillomi,  angiomi)  nella  calcolosi, 
in  certe  forme  d’ipertrofìa  prostatica  congestiva. 

Nell’ematuria  vescicale  spesso  è  colorato  l’ultimo  getto  dell’orma 
poiché  il  sangue  esce  dai  vasi  nelle  contrazioni  ultime  del  detrusore 
(ematuria  terminale).  L’ematuria  proveniente  dall’uretere  e  dal  rene  si 
distingue  in  genere  per  una  uguale  colorazione  di  tutta  l’orina  ( ematu¬ 
ria  totale).  Essa  ha  in  genere  una  di  queste  tre  cause:  calcolosi,  tuberco¬ 
losi,  cancro.  Più  raramente  si  ha  vera  ematuria  in  conseguenza  di  uno 
■speciale  stato  infiammatorio  del  rene  la  nefrite  emorragica . 

Sono  poi  da  ricordare  altre  ematurie,  le  quali  non  dipendono  da 
lesioni  dell’apparecchio  renale,  ma  da  altre  cause.  Esse  sono  le  seguenti: 

ematurie  ematogene  o  provenienti  da  discrasie  o  malattie  del  san¬ 
gue.  Così  quelle  che  accompagnano  la  porpora  emorragica,  lo  scorbuto, 
la  leucemia; 

ematurie  infettive ,  che  si  riscontrano  nel  tifo,  nel  vaiolo,  nelle 
setticemie  emorragiche  nella  febbre  gialla,  nella  spirochetosi  itt  ero- 
emorragica; 

ematurie  parassitane ,  prodotte  da  parassiti  animali  quali  la  bi- 
Iharzia; 

ematurie  tossiche ,  per  avvelenamento  con  cant andina  (vescica- 
tori)  con  fosforo,  ecc. 

ematurie  criptogenetiche  o  di  origine  oscura  o  sconosciuta,  come 
quelle  che  si  sostituiscono  al  flusso  mestruale  o  che  appaiono  nelle  per¬ 
sone  emofìliche  o  per  altre  ragioni  soggette  ed  emorragia. 

I  corpuscoli  del  sangue  possono  poi  trovarsi  nell  urina  in  tanto 
scarsa  quantità  da  non  conferire  ad  essa  alcun  colorito,  pure  restando 
ben  visibili  al  microscopio.  Tale  reperto  ha  sempre  un’importanza 
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diagnostica  considerevole.  Si  tratta  allora  o  di  stasi  renale  (l’ipostasi 
.  dei  cardiaci)  o  di  forma  infiammatoria  acnta  del  rene.  Oltre  a  ciò  tutte 
le  altre  condizioni  morbose  ora  ricordate  per  le  ematurie  ematogene, 
infettive  e  tossiche  debbono  anche  qui  essere  in  egual  modo  considerate. 

In  tutti  questi  casi,  oltre  ai  corpuscoli  rossi,  si  trovano  naturalmente 
anche  linfociti  e  leucociti. 

La  presenza  di  soli  corpuscoli  bianchi  in  una  certa  abbondanza  in¬ 
dica  in  generale  resistenza  di  processi  infiammatori  od  infettivi  dei 
reni  e  delle  vie  urinarie,  acuti  o  cronici. 

Vari  corpuscoli  di  pus  nelle  orine  si  trovano  in  tutte  le  infiamma¬ 
zioni  di  tipo  suppurativo:  uretriti,  gonorrea,  cistiti,  pielonefriti,  ascessi 
del  rene,  tubercolosi  delle  vie  urinarie.  L’orina  può  assumere  allora  an¬ 
che  macroscopicamente  l’aspetto  di  un  pus  diluito  ( piuria ). 

2.  Cellule  delle  vie  urinarie.  —  In  piccolo  numero  si  riscontrano 
in  ogni  orina  cellule  epiteliali  esf oliate  dall’uretra  dalla  vescica,  dagli 
ureteri  e  dai  bacinetti  renali.  Possono  aumentare  assai  in  certi  processi 
irritativi  di  questi  organi.  La  presenza  di  veri  epiteli  canalicolari  renali 
ha  un  significato  grave  e  cioè  di  forma  infiammatorio-degenerativa 
dei  reni. 

3.  Cilindri  renali.  —  Sono  formazioni  particolari  che  rappresen¬ 
tano  il  moulage  dai  canalicoli  renali.  Si  formano  in  questi  per  raddensarsi 
di  varie  sostanze  e  poi  sono  spinti  innanzi  dall’orma  che  si  secerne  loro 
a  tergo.  La  loro  presenza  nell’orma  è  sempre  un  fatto  da  prendersi 
in  seria  considerazione,  poiché  indica  un’alterazione  o  circolatoria,  o 
infiammatoria  o  degenerativa  del  rene.  La  constatazione  della  cilin- 
druria  ha  maggiore  importanza  che  la  constatazione  dell’albuminuria. 
Talvolta  si  trovano  cilindri  anche  quando  l’albumina  è  assente,  talvolta 
vi  è  cilindruria  e  albuminuria  assieme,  talvolta  vi  è  albumina  e  non 
cilindri  e  questo  è  il  caso  più  favorevole.  Si  noti  che  sovente  i  cilindri 
sono  assai  scarsi  e  si  trovano  solo  nel  centrifugato  di  discrete  quantità 
di  orina 

Sul  modo  di  formazione  dei  cilindri  non  vi  è  unità  di  vedute:  alcuni 
li  considerano  come  un  prodotto  di  coagulazione  della  fibrina  del  plasma 
sanguigno,  che,  attraverso  agli  epiteli,  arriverebbe  al  tubulo,  altri  cre¬ 
dono,  che  derivino  da  sostanze  direttamente  provenienti  dall’epitelio 
renale  o  per  degenerazione  dei  protoplasmi  cellulari  o  per  una  loro  se¬ 
crezione. 

Tutto  quanto  ora  si  è  detto  vale  per  i  cilindri  veri  e  non  per  i  ci¬ 
lindroidi  ed  i  pseudo  cilindri  a  cui  per  ultimo  accenneremo. 

I  cilindri  veri  si  distinguono  sopratutto  per  una  sostanza  amorfa, 
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►nd amentale  di  natura  proteica,  che  cementa  le  altre  parti  di  cui  i 
lindri  sono  costituiti.  In  generale,  meno  che  per  i  cilindri  cerei,  un  poco 
i  acido  acetico  scioglie  il  cemento  del  cilindro  e  ne  libera  gli  altri  ele- 
lenti.  I  cilindri  veri  si  distinguono  nei  seguenti  tipi: 

cilindri  j alini,  larghi  da  10  a  50  pi,  di  diversa  lunghezza  ma  mai. 
■oppo  lunghi,  costituiti  da  una  sostanza  omogenea  e  trasparente,  con 
tri  corpi  inclusi; 

cilindri  granulosi ,  simili  ai  precedenti  ma  contenenti  molte  gra¬ 
dazioni  proteiche,  nuclei  di  goccioline  di  grasso; 

cilindri  epiteliali ,  costituiti  sovratutto  da  epiteli  renali  esfoliati 
come  impastati  insieme; 

cilindri  ematici ,  costituiti  in  gran  parte  di  corpuscoli  rossi; 
cilindri  cerei ,  più  grandi  dei  precedenti,  sinuosi,  di  aspetto  più 
impatto,  di  colorito  giallastro,  molto  rifrangenti,  resistenti  all’acido 
letico.  Contengono  raramente  granulazioni  o  elementi  morfologici. 

cilindri  amiloidi,  formati  cioè  di  vera  sostanza  amiloide  ricono- 
ibile  per  le  sue  reazioni  caratteristiche  (v.  voi.  I,  parte  IV,  cap.  VII), 
i  riscontrano  nella  degenerazione  amiloide  del  rene. 

I  cilindroidi  sono  molto  piìf  sottili  (2,  5,  10  pi  di  diametro)  più  lunghi, 
rstriformi.  Sono  chiari  e  di  aspetto  uniforme.  Sono  costituiti  da  sostanze 
l  probabile  origine  secretoria.  Non  hanno  un  vero  significato  patologico. 

I  pseudocilindri  si  distinguono  dai  cilindri  veri  perchè  non  conten- 
)no  sostanza  fondamentale  cementante,  e  perciò  non  si  distruggono 
Br  aggiunta  di  acido  acetico.  Si  tratta  di  diverse  sostanze,  urati,  fosfati, 
filule  epiteliali,  corpuscoli  sanguigni  che  si  agglutinano  fra  loro  entro 
a  canalicolo  e  conservano  di  questo  la  forma. 

4.  Parassiti.  —  Frequentemente  si  trovano  nell’orma  vari  bacteri 
itogeni  (bacilli  della  tubercolosi,  del  carbonchio,  cocchi  piogeni,  ba¬ 
llo  tifogeno,  ecc.)  e  non  patogeni  (micrococco  dell'urea)  ed  entozoi 
□acini  della  tenia  echinococco ,  uova  di  bilharzia  haematobia ,  embrioni 
dia  filaria  sanguinisi  ed  altri  ancora). 

5.  Cristalli.  —  Nel  sedimento  delle  orine  normali  si  trovano  più  o 
leno  abbondantemente  concrezioni  o  cristalli  di  acido  urico,  di  urati, 
i  ossalato  di  calcio,  di  fosfato  ammonio  magnesiaco,  ecc.,  tutti  facil¬ 
mente  riconoscibili  al  microscopio  per  la  loro  forma.  Un  grande  eccesso 
i  queste  concrezioni  o  cristalli  può  già  di  per  sè  servire  a  riconoscere 
□alche  anomalia  del  ricambio  come  l’uricemia,  l’ossaluria,  la  fosfatu- 
nia,  ecc.  Cristalli  di  cui  la  presenza  ha  più  carattere  patologico  sono, 
□ehi  di  cistina,  di  leueina  e  di  tirosina. 
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VI.  —  Uremia. 

Quando  ìa  funzione  renale  è  per  qualsiasi  ragione  indebolita  o 

scomparsa  si  accumulano  nel  sangue  i  prodotti  che  i  reni  debbono  eli- 

\ 

minare  e  si  produce  così  un’autointossicazione  grave  alla  quale  si  dà 
il  nome  di  uremia. 

Negli  animali  l’uremia  si  produce  facilmente  sia  con  l’estirpazione 
di  ambedue  i  reni,  sia  con  la  legatura  dei  due  ureteri,  sia  con  l’allaccia¬ 
mento  delle  due  arterie  o  delle  due  vene  emulgenti.  In  tutti  questi  casi 
la  funzione  dei  due  reni  è  annullata. 

Nell’uomo  l’uremia  acuta ,  gravissima  e  rapidamente  mortale, 
si  produce  pure  quando  vi  è  anuria,  sia  che  essa  dipenda  da  malattie  dei 
reni,  sia  che  dipenda  da  occlusione  delle  vie  orinarie,  o  da  scarsezza 
di  acqua  nel  sangue,  come  nel  colera.  Quando  vi  è  soltanto  insufficienza 
renale  l’uremia  può  essere  cronica  e  allora  i  disturbi  sono  più  lievi  ma 
crescono  d’intensità  in  certi  periodi  (accessi  uremici)  e  finalmente  scop¬ 
piano  con  lo  stesso  quadro  dell’uremia  acuta  e  conducono  a  morte 
l’individuo. 

Esaminiamo  più  da  vicino  le  cause  dell’uremia.  Anzitutto  vanno 
annoverate  le  forme  infiammatorie  dei  reni  e  sovratutto  la  glomerulo- 
nefrite,  la  nefrite  emorragica,  la  nefrite  interstiziale,  la  nefrite  delle 
gravide.  Più  rara  l’uremia  è  nella  nefrite  parenchimatosa  cronica. 

Poi  sono  da  considerare  anche  le  forme  infettive  (ascessi,  tuberco¬ 
losi)  e  neoplastiche  dei  reni,  ed  i  disturbi  circolatori  gravi  tra  cui  più 
frequente  è  la  stasi  per  asistolia,  mentre  più  rare  sono  le  occlusioni 
emboliche  o  trombotiche  dei  vasi  renali  o  la  compressione  di  questi 
per  tumori  addominali  od  altri  processi  patologici. 

Le  occlusioni  delle  vie  urinarie  sono  pure  cause  infrequenti  di  ure¬ 
mia,  così  l’occlusione  per  calcoli  di  ambedue  gli  ureteri,  la  ritenzione 
dell’orma  per  malattia  della  vescica  e  dell’uretra  e  nei  bambini  perfino 
la  fimosi  esagerata. 

Il  quadro  clinico  dell’uremia  è  svariatissimo  poiché  si  tratta  di 
una  intossicazione  dei  centri  nervosi,  intossicazione  che  colpisce  tanto 
l’encefalo  quanto  il  bulbo;  perciò  si  può  ben  dire  che  tutti  i  sistemi 
restano  colpiti. 

E  così  nell’uremia  acuta  si  hanno  fenomeni  a  carico  del  sistema 
circolatorio  come  indebolimento  del  cuore,  aritmie,  tachicardia,  ipo¬ 
tensione  e  ipertensione  arteriosa;  a  carico  del  sistema  respiratorio  e 
'cioè  dispnea  e  respiro  periodico;  a  carico  del  sistema  digerente  come  vo- 
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liti  e  diarrea;  a  carico  delFeconomia  calorica  e  cioè  talvolta  ipotermia, 
d  volt  a  febbre  (febbre  uremica)  la  quale  è  poi  seguita  da  profonda  de- 
ressione  termica.  I  fenomeni  più  gravi  sono  poi  quelli  che  dipendono 
al  sistema  nervoso;  astenia  che  giunge  poi  al  coma,  delirio  o  altri 
isturbi  della  sfera  psichica,  convulsioni  e  crampi,  cefalea  intensa. 

ISieiruremia  cronica  si  possono  avere  gli  stessi  fenomeni  ma  in  grado 
iù  lieve,  tanto  che  lo  stato  uremico  può  rivelarsi  solo  per  qualche 
isturbo  che  del  resto  da  solo  non  è  patognomonico.  I  più  frequenti  fra 
uesti  disturbi  sono  la  cefalea,  il  vomito  senza  causa  palese,  la  stan- 
tiezza,  l’ipertensione  arteriosa,  certi  disturbi  degli  organi  dei  sensi: 
bbagliamenti,  ronzìi,  prurito,  eco.  L’uremia  cronica  a  lungo  andare 
roduce  anche  alterazioni  anatomiche  in  altri  tessuti  specialmente 
ei  tessuti  nervosi,  fra  queste  alterazioni  è  da  ricordare  la  retinite  me¬ 
lica.  In  molti  casi  è  il  disturbo  retinico  che  conduce  a  scoprire  uno  stato 
i  insufficienza  renale  e  di  uremia  cronica. 

L’uremia  cronica  può  durare  per  molto  tempo,  alternandosi  pe- 
Locli  di  relativo  benessere  con  periodi  di  acutizzazione  dell’avvelena- 
ìento  endogeno,  fino  a  che  pòi  sopravviene  la  morte  in  un  accesso  me¬ 
lico  più  grave.  Queste  diverse  fasi  dipendono  da  oscillazioni  nelle  capa- 
ità  funzionali  dei  reni  malati,  e  in  ciò  si  deve  tenere  conto  delle  forze 
i  riserva,  dei  poteri  di  compenso  del  rene,  che  sono  sempre  assai  grandi, 
la  allora  bastano  lievi  cagioni,  come  un  distmbo  circolatorio  prodotto 
a  impressioni  di  freddo,  o  un  disordine  dietetico  (per  es.,  l’ingestione 
.i  carne  o  di  cibi  ricchi  di  sale)  per  produrre  la  rottura  di  questo  equi- 
ibrio  instabile  e  provocare  quindi  tutti  i  fenomeni  dello  scompenso 
enale. 

Mentre  nell’uremia  acuta  l’oliguria  o  l’anuria  sono  la  regola,  bure- 
aia  cronica  si  può  avere  anche  durante  una  diuresi  abbondante:  allora 
1  segno  che  il  rene  conserva  ancora  le  sue  capacità  di  filtro  e  lascia 
lassare  l’acqua  e  i  sali  del  sangue;  ma  insufficiente  nelle  attitudini 
ecretorie  elettive  dei  suoi  epiteli  canalicolari.  Così  infatti  avviene 
a  certe  nefriti  interstiziali. 

Veniamo  ora  alle  teorie  patogenetiche  dell' uremia  che  sono  molte 
1  differenti  tra  loro. 

Tramontata  la  cosidetta  teoria  meccanica  del  Munk,  secondo  la 
luale  i  fenomeni  uremici  dipenderebbero  da  disturbi  circolatori  cere¬ 
brali  conseguenti  all’alta  tensione  sanguigna,  per  cui  si  produrrebbe 
iderna  cerebrale  ed  anemia,  prevalsero  le  teorie  tossicogenetiche.  Ormai 
ron  vi  è  più  dubbio,  come  si  è  detto  in  principio,  che  l’memia  è  la  conse¬ 
guenza  di  una  autointossicazione  per  prodotti  del  ricambio,  che,  non 
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più  eliminati  dai  reni  si  accumulano  nel  sangue,  ma  la  discussione 
incomincia  quando  si  voglia  definire  quale  di  questi  prodotti  è  la  causa 
immediata  dell’avvelenamento. 

Certo  è  che  l’uremia  è  sempre  accompagnata  da  azotemia,  e  anzi 
si  può  dire  che  l’azot ernia  ci  dà  il  grado  dell’intossicazione  uremica,  e 
ci  permette  di  formularne  il  pronostico  (Widal).  Ma  in  ciò  non  dobbiamo 
vedere  che  un  fenomeno  concomitante  e  parallelo,  vale  a  dire  si  accu¬ 
mula  lo  sconosciuto  veleno  dell’uremia  di  pari  passo  coll’accumularsi 
dei  prodotti  di  rifiuto  azotati,  o,  in  altre  parole,  come  questi  prodotti 
non  possono  essere  più  eliminati  dal  rene  insufficiente,  così  non  è  più 
eliminato  il  suddetto  veleno. 

Per  la  storia  della  patogenesi  dell’uremia  dobbiamo  tuttavia  ricor¬ 
dare  che  molti  dei  più  semplici  prodotti  del  ricambio  azotati,  che  si 
trovano  nelle  orine  sono  stati  considerati  come  agenti  diretti  dell’ure¬ 
mia,  non  ostante  che  gli  esperimenti  sugli  animali  abbiano  dimostrato 
che  questi  prodotti  sono  innocui,  anche  se  iniettati  in  grandi  dosi. 
Fu  incolpata  l’urea  e  si  è  detto  che  essa  diviene  tossica  perchè  può, 
per  un  ipotetico  fremento  del  sangue  (Frerichs)  ovvero  per  azione  di 
fermenti  intestinali  (Treitz)  esser  cambiata  in  carbonato  di  ammoniaca 
il  quale  è  tonico,  fu  incolpato  l’acido  urico  o  altri  acidi  organici,  ten¬ 
tando  così  di  ricondurre  l’uremia  ad  uno  stato  di  acidosi  (Orlowski), 
fu  incolpata  la  creatina  (Perls). 

Altri  come  il  Yoit  attribuiscono  i  fenomeni  uremici  ai  sali  di  potas¬ 
sio,  i  quali,  infatti,  sono  causa  di  morte,  accompagnata  da  fenomeni 
convulsivi,  negli  animali,  quando  vengano  iniettati  nella  proporzione 
di  5  centigr.  per  chilogrammo  di  peso,  ma  non  è  provato,  che  essi  siano 
abbondanti  nell’uremia,  nè  i  fenomeni,  che  essi  determinano,  siano  pro¬ 
ludo  eguali  a  quelli  dell’uremia. 

Si  può  aggiungere  a  queste  teorie  chimiche  anche  quella  del  Brown- 
Séquard,  il  quale  attribuisce  ai  reni  la  secrezione  di  un  prodotto  (se¬ 
crezione'  interna)  necessario  all’equilibrio  del  ricambio  materiale  del 
corpo.  Quando  i  reni  perdono  questa  proprietà,  per  cause  morbose,  si 
avrebbe  l’uremia  e  particolarmente  quella  forma,  che  è  distinta  da  altre 
per  i  crampi,  per  aumento  nella  pressione  sanguigna  e  per  il  rallentamento 
del  polso.  Ma  esperimenti  più  recenti  del  Sacerdotti  e  di  altri  dimostre¬ 
rebbero  che,  se  ad  animali,  cui  furono  estirpati  ambedue  i  reni,  si  inietta 
succo  di  rene  normale,  essi  non  vivono  più  di  quelli  che,  assoggettati 
alla  medesima  operazione,  vengono  lasciati  a  sè.  Alle  identiche  conclu¬ 
sioni  arrivò  anche  lo  Stern,  negando  anch’egli  1’esistenza  di  una  secre¬ 
zione  interna  dei  reni,  capace  di  combattere  i  fenomeni  uremici  che  de¬ 
rivano  dalla  nefrectomia  doppia. 
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Maggior  luce  sulla  patogenesi  dell’uremia  hanno  portato  gli  studi 
iella  tossicità  delie  orine  del  Bouchard  e  della  sua  scuola.  Si  è  visto  che 
’orina  dell’uomo  o  di  qualsiasi  animale,  iniettata  nelle  vene  dei  coni- 
di  produce  fenomeni  tossici  somiglianti  a  quelli  dell’uremia.  La  tossi¬ 
cità  d’un’orina,  che  si  può  stabilire  determinando  la  quantità  minima 
li  essa  bastante  per  uccidere  un  animale  {coefficiente  urotossico)  varia 
ier  molte  ragioni,  aumenta  per  esempio  nelle  malattie  infettive  acute, 
ielle  autointossicazioni  intestinali,  nelle  cachessie  prodotte  da  varie 
cause,  ecc. 

Anche  l’estratto  alcoolico  del  residuo  secco  delle  orine  è  eminen- 
ernente  tossico.  Si  è  parlato  così  di  una  urotossina  che  secondo  alcuni 
tvrebbe  una  natura  proteica,  secondo  altri  avrebbe  la  costituzione 
liù  semplice  di  un  derivato  aromatico.  Aon  si  sa  neppure  se  si  tratti 
li  un  unico  veleno  o  di  più  sostanze  egualmente  tossiche,  nè  dove  sia 
1  loro  luogo  di  origine.  Secondo  il  Bouchard  questo  luogo  sarebbe 
/intestino,  e  l’urotossina  non  sarebbe  altro  che  un  prodotto  delle 
putrefazioni  intestinali  riassorbito  e,  nel  sano  continuamente  eli- 
ninato  dai  reni.  Secondo  altri  l’urotossina  si  genererebbe  nei  tessuti 
come  un  composto  intermedio  della  disintegrazione  proteica,  tossico 
ino  a  che  non  venga  ulteriormente  scisso  od  ossidato.  I  reni,  come  pro- 
rabilmente  anche  il  fegato  (e  perciò  il  Mya  segnala  l’importanza  del  fe¬ 
gato  nella  patogenesi  dell’uremia)  avrebbero,  normalmente  il  compito 
ìi  distruggere  questo  veleno  e  i  primi  anche  di  eliminarne  le  parti 
lon  ancora  distrutte.  Per  queste  due  ragioni  adunque  l’insufficienza 
cenale  produrrebbe  l’uremia . 

In  tutta  questa  ipotesi  ciò  che  vi  è  di  positivo  è  il  seguente:  l'orina 
in  generale  è  tossica  sebbene  nessuno  dei  suoi  componenti  ben  cono¬ 
sciuti  abbia  di  per  sè  una  reale  proprietà  venefica;  dunque  nell’orma  è 
contenuto  veleno  (urotossina)  di  natura  ancor  rimasta  sconosciuta 
perchè  non  si  è  potuto  isolare:  questo  è  assai  potente  perchè  agisce  in 
quantità  piccolissima.  L’uremia  è  causata  dalla  ritenzione  di  materiali 
arinosi  e  poiché,  come  ora  si  è  detto,  nessuno  di  questi  materiali  isola¬ 
tamente  preso,  è  abbastanza  tossico,  si  deve  concludere  che  l’uremia 
è  prodotta  dall’ipotetica  urotossina. 

Per  ultimo  dobbiamo  ancora  toccar  la  questione  che  riguarda  gli 
elementi  su  cui  agirebbero  queste  sostanze  tossiche.  Anche  qui  le  idee 
sono  divise.  Secondo  alcuni  (Landois  ed  altri)  le  sostanze  venefiche 
agiscono  quali  stimoli  morbosi,  direttamente  sulla  corteccia  cerebrale. 
Altri  invece  vogliono  che  queste  sostanze  abbiano  azione,  non  diretta- 
niente  sui  centri,  ma  bensì  sui  nervi  vasomotori,  determinando  un  crampo 
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dei  vasi  sanguigni  (vaso-costrizione),  da  cui  deriva  l’ischemia  di  alcur 
provincie  cerebrali  e  di  conseguenza  l’accesso  uremico  (Rosenstei 
ed  altri),  con  tutto  il  quadro  di  tutti  i  suoi  fenomeni  nervosi. 

VII.  —  Alterazioni  morfologiche  dei  reni. 

• 

Nel  maggior  numero  dei  casi,  le  alterazioni  funzionali  dei  rei 
sono  collegate  a  cambiamenti  di  struttura,  che  si  manifestano  al  m 
croscopio,  trattando  questi  organi  con  metodi  acconci.  Alcune  di  quest 
modificazioni  morfologiche  riguardano  la  composizione  istologica  d 
tessuto  renale  e  sono  la  conseguenza  delle  influenze  morbose,  che  si 
reni  hanno  agito:  altre  più  sottili  modificazioni  istologiche  degli  ep 
teli  renali  sono  l’espressiope  di  alterati  processi  di  secrezione. 

1.  Modificazioni  istologiche  dei  reni.  —  Queste  manifestazio] 
morbose,  che  dipendono  da  disturbi  circolatori  o  da  processi  flogisti 
o  da  alterazioni  degenerative  e  necrotiche  degli  epiteli  renali,  sono  la: 
gamente  considerate  nei  trattati  di  anatomia  patologica,  ma  noi  qi 
riassumeremo  assai  brevemente  solo  alcune  più  importanti  notizie. 

a)  Disturbi  circolatori.  —  Iperemia  congestiva  dei  reni,  che  è  ] 
conseguenza  di  un  aumento  della  pressione  aortica  o  di  un  rilassament 
delle  arterie  renali. 

Iperemia  da  stasi  —  che  quasi  sempre  dipende  da  disturbi  circe 
latori  generali.  I  reni  sono  tumefatti  e  acquistano  un  colorito  violett 
scuro  o  rosso-bruno.  Si  producono  emorragie  interstiziali,  e  le  capsu 
di  Bowmann  e  i  canalicoli  si  riempiono  di  sangue.  Se  il  processo  dm 
molto  tempo,  si  produce  il  cosidetto  induramento  cianotico. 

Emorragie  interstiziali  ( reni  emorragici),  dipendenti  più  che  da  alti 
da  lesioni  tossiche  della  parete  dei  vasi. 

Infarti  embolici.  —  Per  essi  si  distrugge  intieramente  il  tessuto  r< 
naie  nel  territorio  del  ramo  arterioso  occluso,  e  ne  risultano  cicatrf 
che  in  genere  si  calcificano. 

b)  Processi  flogistici.  —  In  ogni  infiammazione  del  rene,  ai  fen< 
meni  circolatori  e  di  reazione  conn ettivaie,  si  aggiungono  alterazioi 
degli  epiteli  secernenti,  di  cui  l’intensità  può  variare  moltissimo.  £ 
predominano  le  alterazioni  dell’ apparato  vasoconnettivale  si  lianu 
le  nefriti  interstiziali,  se  predominano  le  modificazioni  degli  epite 
si  parla  di  nefriti  parenchimali.  Questi  due  gruppi  di  malattie  dei  rei 
non  sono  in  alcun  modo  opposti  tra  loro:  grandi  però  possono  essere  j 
differenze  morfologiche  in  un  caso  e  nell’altro  e  diversi  i  distur  1 
funzionali. 
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Una  classificazione  anat  omo-patologica  delle  varie  forme  di  nefrite 
on  è  facile,  nè  può  andar  esente  da  obbiezioni;  quindi  noi  ci  contente- 
3mo  di  ricordare  alcuni  dei  tipi  principali  di  queste  alterazioni  dei  reni. 

La  glomerulonefrite  o  glomerulite  è  quella,  in  cui  le  alterazioni  in¬ 
animatone  riguardano  soltanto  i  glomeruli,  che  appaiono  tumefatti, 
ìfìltrati  di  leucociti.  Gli  epiteli  delle  capsule  del  Bowmann  sono  distac- 
ati  e  lo  spazio  periglomerulare  è  pieno  di  essudato.  Il  processo  funzio- 
ale  della  filtrazione  dell'urina  può  essere  in  questi  casi  gravemente 
st  acolato. 

La  nefrite  parenchimale  acuta ,  in  cui  vi  è  abbondante  essudazione 
iterstiziale  (per  cui  il  rene  appare  molto  tumefatto)  che  talvolta  è 
morragica.  L’epitelio  dei  canalicoli  mostra  i  caratteri  del  rigonfiamento 
orbido  e  talvolta  della  degenerazione  grassa  o  del  disfacimento  epi- 
eliale.  Le  cavità  canalicolari  sono  ristrette  e,  dopo  il  periodo  iniziale 
.ella  malattia,  contengono  cilindri  ialini  o  granulosi. 

La  nefrite  parenchimale  cronica  è  caratterizzata  da  processi  essu- 
Lativi,  che  si  svolgono  nei  glomeruli,  nei  capillari  e  nelle  vene  intertu- 
>ulari.  Negli  epiteli  canalicolari  si  riscontra  rigonfiamento,  degenera¬ 
tone  grassa,  desquamazione,  o  disfacimento  granulare. 

La  nefrite  interstiziale  degenerativa ;  in  cui  vi  è  iperplasia  e  retrazione 
lei  connettivo  interstiziale:  secondariamente  si  producono  processi 
legenerativi  e  atrofici  degli  epiteli  canalicolari.  Molti  glomeruli  sono 
fbliterati  e  distrutti  e  così  pure  gran  parte  delle  vie  sanguigne  corti¬ 
cali,  onde  la  irrigazione  sanguigna  del  rene  è  resa  difficile  e  insufficiente. 

LTn  tipo  speciale  di  questa  forma  di  nefrite  è  il  raggrinzamento 
xrter iosclerotico  dei  reni ,  che  prende  origine  dalle  alterazioni  dei  vasi 
sanguigni. 

c)  I  processi  degenerativi ,  che  si  riscontrano  nei  reni,  sono  sempre 
a  conseguenza  di  intossicazioni  esogene  o  endogene.  Ad  essi  abbiamo 
tra  già  incidentalmente  accennato,  e  aggiungeremo  qui,  che,  oltre  il 
^gonfiamento  torbido,  la  degenerazione  grassa  e  la  degenerazione 
ialina,  sono  frequenti  la  degenerazione  idropica  o  vacuolare,  la  dege¬ 
nerazione  amiloide,  l'infiltrazione  glicogenica  e  la  necrosi. 

2.  Modificazioni  citologiche  della  secrezione  renale.  —  I  fenomeni  di 
secrezione  del  rene  si  possono  studiare  al  microscopio  con  diversi  me¬ 
todi  citologici.  Alle  notizie  esposte  nella  trattazione  generale  dei  fe¬ 
nomeni  secretori,  crediamo  opportuno  aggiungere  qui  un  riassunto 
di  più  recenti  ricerche. 

Begaud  e  Policard  trovarono  nelle  cellule  renali  di  animali  inferiori, 
vacuoli  e  granuli  di  diversa  natura.  Questi  ultimi  appartengono  a  tre 
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categorie  e  cioè:  a)  corpi  cromatoidi;  b)  corpi  lipoidi;  c)  granuli  di  secr 
zione.  I  corpi  cromatoidi  si  riscontrano  solo  eccezionalmente,  stani 
in  vicinanza  del  nucleo  e  presentano  molte  delle  reazioni  istochimicl 
della  cromatina. 

I  corpi  lipoidi,  la  sui  presenza  è  costante,  sono,  da  questi  autor 
distinti  in  granuli  di  vero  grasso  e  granuli  di  una- sostanza,  derivanl 
dal  grasso  (probabilmente  lecitina).  I  granuli  di  secrezione  sono  picco 
sfere  situate  al  disopra  del  nucleo,  e  per  Regaud  e  Policard  non  rappr 
sentano  altro  che  il  prodotto  ultimo  (o  uno  dei  prodotti  ultimi)  dell’a 
tività  cellulare,  che  viene  ad  essere  eliminato  per  questa  via. 

Quanto  alle  proprietà  chimiche  di  queste  granulazioni,  gli  auto 
ritengono,  probabile  che  sieno  costituite  da  acido  urico  e  da  urat 
ma  questa  ipotesi  non  sembra  confermata  dalle  ricerche  di  Tribondeai 
il  quale  ha  osservato,  che  tali  granuli  non  sono  disciolti  dagli  ordina 
mezzi  dissolventi  dell’acido  urico  (liscivia  di  soda,  piperazina,  ecc. 
per  cui  si  deve  ritenere,  che  le  proprietà  chimiche  di  essi  siano  molt 
complesse.  Che  tuttavia  una  parte,  o  forse  anche  la  maggior  parti 
possano  essere,  in  realtà,  costituiti  da  corpi  purinici,  lo  hanno  alfe: 
mato  Courmont  e  André,  i  quali,  in  sezioni  microscopiche  di  reni  di  pese 
di  uccelli,  di  mammiferi  e  anche  di  uomini,  hanno  ottenuto  precipiti 
zione,  mediante  il  reattivo  argentico  delle  pruine,  a  cui  si  faccia  seguii 
l’azione  riducente  dellidrochinone. 

Regaud  e  Policard  hanno  inoltre  descritto,  nei  canalicoli  cor 
torti  dei  reni  di  riccio,  piccole  granulazioni  rotonde,  che  sono  ordinai 
nelle  cellule  in  serie  lineari,  parallele  l’una  all'altra  e  parallele  all’ass 
radiale  della  cellula;  donde  deriva  quella  struttura  a  bastoncini,  gi 
osservata  da  Heidenhain,  che  in  seguito  Rothstein  ha  dimostrato  esser 
granuli  ordinati  l’uno  dietro  l’altro.  Questi  granuli  ora  son  considerai 
quali  plastosomi. 

Più  sottili  particolarità  strutturali  ha  dimostrato  Ferrata  in  un  la 
voro  sui  reni  di  mammiferi.  Questo  autore,  servendosi  sia  del  metod 
di  colorazione  di  Galeotti,  sia  di  quello  di  Sauer,  modificato  ccn  Tema 
tossilina  ferrica,  ha  osservato  che  il  nucleo  delle  cellule  dei  canalico’ 
contorti  partecipa  attivamente  ai  fenomeni  della  funzione  renale,  e  d 
origine  a  un  doppio  prodotto  di  secrezione;  l'uno,  a  piccoli  granili 
che  proviene  dalla  parte  cromatica  del  nucleo,  l'altro  a  grossi  granuli 
che  deriva  dalla  parte  acidofila.  Oltre  a  questi  prodotti  d’origin 
esclusivamente  nucleare,  Ferrata  descrive  una  sostanza  che  si  origini 
nel  protoplasma  e  che  per  certe  sue  proprietà  caratteristiche,  ricord; 
il  condriosoma  di  altre  cellule  ghiandolari. 
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Nel  campo  della  patologia  renale  furono  pure  compiuti  consimili 
udi,  di  cui  riassumeremo  i  principali  resultati. 

Anzitutto  sono  state  studiate  anomalie  di  secrezione,  in  casi  di 
sfrite  parenchimatosa,  spontanea  o  sperimentalmente  provocata 
3gli  animali.  Cornil  osservò,  quale  produzione  secretoria  anomala, 
irte  grosse  vescicole,  contenenti  una  sostanza  di  natura  albuminoide, 
quali  si  formavano  neH’interno  del  citoplasma  degli  epiteli  renali. 
Lgrandivano  assai  e  si  versavano  poi  nel  lume  del  canalicolo.  Egli  am- 
iette,  seguendo  la  teoria  di  Virchow,  che  nelle  così  dette  infiammazioni 
arenchimali,  le  cellule  renali  assorbano  grandi  quantità  di  sostanze 
utritizie,  e  che  le  sovra  accennate  vescicole  siano  il  risultato  di  una 
Lcompleta  elaborazione  di  queste  sostanze.  Formazioni  analoghe 
irono  constatate  anche  da  Bizzozzero,  il  quale  affermò,  che  esse  pren- 
evano  una  parte  importante  nella  formazione  di  certi  cilindri  jalini, 
quali  così  non  sarebbero  altro,  che  prodotti  di  una  secrezione  anor- 
ìale  ed  intensa,  ristagnanti  in  certi  tratti  dei  canalicoli. 

Dal  punto  di  vista  strettamente  citologico,  le  alterazioni  della  se¬ 
rezione  renale  furono  studiate  da  Trambusti,  il  quale  asserisce,  che  tale 
rocesso  si  compie,  in  condizioni  patologiche,  anche  in  elementi  cellu- 
tri  in  preda  ad  avanzate  metamorfosi  regressive;  e  solo  si  sospende 
ell’atrofìa  profonda  degli  epiteli  renali.  In  ogni  caso,  però,  si  può  notare 
n  notevole  disordine  dei  fatti,  che  caratterizzano  gli  atti  secretori: 
granuli  sono  sempre  diminuiti  in  numero  e,  invece  di  essere  disposti 
egolarmente  in  una  parte  della  cellula,  sono  disseminati  in  modo  irre- 
olare  per  tutto  il  citoplasma;  inoltre  compaiono  delle  vesciche  omogenee, 
ontenenti  una  sostanza  albuminoide,  e  spesso  dei  granuli  in  dissolu- 
ione,  le  quali  vescicole  spezzano  in  più  punti  l'orletto,  che  delimita 
3  cellule  renali  verso  Tinterno  del  canalicolo,  e  poi  cadono  nel  lume  del 
analicolo  stesso. 

Pizzini  ha  studiato  i  fenomeni  secretori  dei  reni,  stimolati  ad  una 
maggiore  attività  per  azione  di  diuretici  (soluzioni  ipertoniche  diNaCl, 
àlocarpina,  caffeina,  teobromina,  acido  urico,  urea,  ecc.)  o  per  la  inie- 
ione  neiranimale  di  sangue  tolto  ad  un  altro  animale  uremico,  o  per 
e  conseguenze  in  un  rene  della  estirpazione  dell'altro.  In  tutti  questi 
asi  trovò  modificazioni  più  o  meno  considerevoli  nel  numero  e  nella 
grossezza  dei  granuli  o  dei  bastoncelli  fuxinofìli  nella  formazione  dei 
vacuoli. 

Dalla  fìg.  64  appare  chiaramente,  quanto  sia  diverso  il  processo 
li  secrezione  in  un  rene,  che,  dopo  la  nefrectomia  unilaterale,  è  ob- 
fiigato  ad  un  maggiore  lavoro. 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  II.  —  41. 
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De  Giacomo  ha  studiato  i  fenomeni  secretori  nei  reni  ipertrofi 
e  atrofici  (per  legatura  dell’uretere)  degli  uccelli.  Constatò  che  nel  rei 
ipertrofico  i  fenomeni  citologici  della  secrezione  sotto  forma  granula: 
sono  molto  attivi:  in  più  abbondanza  si  producono  granuli  e  bastonca 
fuxinofili,  i  quali  rapidamente  passano  nel  lume  canalicolare.  Kel  rei 
atrofico  a  poco  a  poco  si  sospende  la  secrezione,  giacché  tra  le  cellu 
canalicolari  non  se  ne  vede  più  alcuna,  che  si  trovi  nello  stato  inizia 


a  b 

Fig.  64.  —  Secrezione  granulare  nel  rene. 

a,  rene  normale;  6,  rene  in  maggiore  attività  secretoria  per  compensare 
l’estirpazione  dell’altro  rene  (da  Pizzini). 


della  produzione  dei  granuli.  Poi  le  cellule  cominciano  a  poco  a  poc 
ad  alterarsi,  i  granuli  cambiano  di  costituzione  chimica,  si  agglomerali 
e  si  radunano  nel  lume  dei  canalicoli,  ove  si  trasformano  in  concrezion 
che  mostrano  le  reazioni  chimiche  della  guanina  (colorazione  ross 
sotto  l’azione  dell’acido  diazobenzolsolfonico  e  dell’idrato  sodico). 


Vili.  —  Le  attitudini  compensatorie  dei  reni. 

Molti  esperimenti  sugli  animali  hanno  dimostrato  la  relativa  ir 
nociuta  della  nefrectomia  unilaterale.  Gli  animali  così  operati  seguitali 
a  vivere  in  condizioni  di  perfetta  salute.  E  non  solo  si  può  impunement 
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sstirpare  un  rene,  ma  si  può  anche  togliere  via  una  buona  parte  del- 
’altro  senza  che  Tanimale  in  esperimento  debba  di  necessità  morire. 

Il  Bradford  ha  affermato  che  un  animale  può  restare  in  vita  anche 
se  gli  si  estirpano  i  3  quarti  del  peso  totale  dei  reni.  Si  manifestano  allora 
’enomeni  di  insufficienza  renale  che  però  possono  essere  superati.  Ma  se 
si  lascia  in  funzione  solo  un  sesto  del  peso  complessivo  dei  reni,  F ani- 
naie  presenta  un  ricambio  profondamente  alterato,  dimagra  rapida- 
nente  e  muore. 

Le  ricerche  del  Bradford  furono  ripetute  da  altri  con  qualche  mo¬ 
dificazione  nella  modalità  d’esperimento  e  i  risultati  a  cui  arrivarono 
questi  più  recenti  esperimentatori,  non  sono  al  tutto  conformi  a  quelli 
iel  Bradford.  Il  Floresco,  ad  esempio,  ritiene  che  la  sostanza  midollare 
fi  un  sol  rene  basti  alla  funzione  renale,  ma  a  nostro  avviso  queste  espe  - 
denze  non  sono  intieramente  sicure. 

Sulle  attitudini  compensatone  dei  reni  si  pubblicarono  di  recente 
ilcune  altre  ricerche,  che  contribuirono  indubbiamente  a  chiarire  reg¬ 
genza  ed  i  limiti  della  capacità  (pmpensatoria  dei  reni .  Galeotti  e  Villa¬ 
santa  dimostrarono,  che  l’ipertrofia,  che  interviene  nel  rene  rimasto, 
lopo  l’estirpazione  totale  dell’altro  rene,  si  comporta  in  modo  diverso, 
4  seconda  dell’età  dell’animale  (cane),  che  viene  sottoposto  all’atto  ope¬ 
ratorio.  Negli  animali  giovani,  che  si  trovano  ancora  nel  periodo  di 
accrescimento,  dopo  la  nefrectomia  unilaterale,  si  riscontra,  nel  rene  iper¬ 
trofico,  un  aumento  più  che  altro  numerico  dei  glomeruli  del  Malpighi 
e  dei  canalicoli  contorti  ed  una  dilatazione  semplice  dei  tubi  retti  del 
Bellini.  Per  contro,  negli  animali  adulti  nefrectomizzati,  si  osserva,  nel 
rene  rimasto  intatto,  un  semplice  aumento  di  volume  e  non  di  numero 
degli  elementi  funzionali  più  sopra  ricordati.  In  tutti  e  due  i  casi,  cioè 
tanto  negli  animali  giovani,  in  via  di  accrescimento,  quanto  in  quelli 
adulti,  il  rene  ipertrofico  acquista  una  superficie  vascolare  di  filtrazione 
(somma  delle  superfìci  dei  glomeruli),  che  arriva  quasi  al  doppio  di 
quella  del  rene  normale.  Anche  gli  elementi  secernenti  del  rene  (epiteli 
dei  tubuli  contorti),  aumentano  di  numero  o  di  volume,  a  seconda 
dell’età  dell’animale  operato;  nei  tubuli  retti  del  Bellini,  che  non  hanno 
funzione  secretoria,  non  si  ha  nè  ipertrofia  nè  aumento  numerico 
(iperplasia). 

Tutto  ciò  dimostra  che  il  rene  è  dotato  di  alti  poteri  di  compensa¬ 
zione,  e  inoltre  si  può  affermare  che  anche  col  mezzo  della  vicariazione 
l’organismo  può  sopperire  all’insufficienza  renale.  Gli  organi  vicarianti 
sono  l’intestino  e  sovratutto  le  ghiandole  sudorifere  come  vedremo 
nel  capitolo  III  di  questa  parte. 
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Le  osservazioni  cliniche  sull’uomo  confermano  i  risultati  speri¬ 
mentali  sovra  ricordati.  È  bene  noto  che  certi  individui  che  hanno  vis¬ 
suto  a  lungo  e  talvolta  con  scarsi  fenomeni  di  insufficienza  renale, 
mostrano  poi  all’autopsia  processi  assai  gravi  di  atrofìa,  o  estese  di¬ 
struzioni  dei  reni  (insufficienza  di  sviluppo  congenito,  atrofìa,  idronefrosi, 
cisti  da  echinococco,  neoplasie,  tubercolosi,  ecc.).  Cosicché  ben  preste 
i  chirurghi  hanno  messo  in  uso  la  nefrectomia  unilaterale  come  pure 
l’estirpazione  di  parte  d’un  rene.  Gli  individui  operati  possono  ritornare 
in  perfette  condizioni  eli  salute,  poiché  il  rene  rimasto  sopperisce  alla 
totale  funzione  emuntoria. 

Le  indicazioni  a  questi  interventi  chirurgici  si  basano  naturalmente 
sull’esatta  diagnosi  di  sede  e  di  natura  della  malattia  e  sulla  perfetta 
sicurezza,  che  il  rene  che  deve  rimanere  abbia  sufficienti  capacità 
funzionali,  il  che  si  riconosce  mediante  il  cateterismo  ureterale  e  i  metodi 
precedentemente  ricordati  (v.  pag.  617  e  seg.). 

Anche  nelle  malattie  infiammatorie  croniche  del  rene  (nefriti),  si 
consigliò  da  qualcuno  l’intervento  chirurgico,  se  non  colla  nefrectomia, 
collo  scapsulamento  o  colla  decorticazione  del  rene.  Gli  effetti  dello  scapsu- 
lamento  del  rene  negli  animali  vennero  studiati  da  Albarran  e  Bernards, 
da  Edebohls,  da  Claude  e  Balthazard,  da  Anzilotti,  e  da  altri.  Anche  i3 
Bovighi  studiò,  sugli  animali,  gli  effetti  dell’intervento  chirurgico  nelle 
malattie  renali  e  particolarmente  nella  nefrite,  ma,  benché  intorno  a 
questi  argomenti  esista  ormai  una  ricca  bibliografìa,  noi  non  possiamo 
ancora,  in  base  ad  essa,  pronunziarci  in  modo  conclusivo  sull'utilità 
di  tali  operazioni. 
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CAPITOLO  II. 

Alterazioni  nell’eliminazione  dell’orma. 

I.  —  Alterazioni  nella  conduzione  dell’orina  dai  reni 

ALLA  VESCICA. 

L'orina,  che  sgorga  dai  tubuli  del  Bellini,  vien  raccolta  nel  bacinetto 
renale  e  incanalata  negli  ureteri. 

Essa  scorre  in  questi  tubi,  forniti  di  tuniche  muscolari,  sia  per  la 
pressione  idraulica  di  secrezione,  sia  per  la  gravità  (nella  stazione  eretta), 
sia  per  i  movimenti  peristaltici  automatici  delle  pareti  ureterali  mede¬ 
sime.  Dagli  ureteri  Torma  sbocca  in  vescica,  attraverso  due  aperture 
oblique,  munite  di  ripiegature  della  mucosa  vescicale,  che  funzionano 
come  valvole  e  possono  impedire  il  reflusso  delTorina. 
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Alterazioni  motorie  degli  ureteri  possono  in  parte  ostacolare  il  de¬ 
cusso  dell’orma  in  vescica,  ma  su  questo  argomento  poco  si  sa,  e  ci  li- 
niteremo  a  notare,  che  i  movimenti  ureterali  si  rallentano  per  rocciu- 
àone  della  vena  renale  e  sotto  l’azione  dell’atropina  (dopo  un  periodo 
li  acceleramento),  aumentano  invece  nell’asfissia  acuta,  per  azione 
Iella  caffeina  e  di  altri  veleni. 

La  rottura  di  un  uretere  può  avvenire  per  lesioni  traumatiche,  o 
può  essere  spontanea,  in  conseguenza  di  processi  ulcerativi  tubercolari 
)d  altrimenti  infettivi,  di  tumori,  ecc.  Anche  i  calcoli,  incuneati  nell' ure¬ 
tere,  possono  produrre  parziali  lesioni  in  quest’organo,  lesioni  che  allora 
si  possono  manifestare  con  la  presenza  di  sangue  disciolto  o  di  coaguli 
aeir orina.  Le  conseguenze  della  rottura  degli  ureteri  sono  assai  gravi 
per  l’infiltrazione  urinosa  del  tessuto  cellulare  retrorenale  e  retroperi- 
^oneale.  Si  forma  in  genere  un  grosso  tumore  fluttuante,  che  può  far 
pensare  ad  un’idronefrosi  (pseudoidronefrosi) . 

L’ occlusione  di  un  uretere,  può  avvenire  per  molte  cagioni.  Può 
essere  anzitutto  congenita  o  può  avvenire  per  cicatrici  della  parete  ure¬ 
trale  stessa,  per  processi  infettivi  (tubercolosi),  per  tumori  (papillomi, 
sarcomi),  per  parassiti  animali,  per  la  torsione,  che  talvolta  l’uretere 
subisce  nel  cosidetto  rene  mobile.  L’ostacolo  è  qualche  volta  esteriore 
3  l’uretere  è  compresso  da  cicatrici  dei  tessuti  retroperitoneali,  da  tu¬ 
mori  dell’addome,  da  raccolte  di  pus,  ecc. 

Ma  la  causa  più  frequente  dell’occlusione  ureterale  è  la  calcolosi. 
[  9alcoli  renali  si  raccolgono  in  genere  nel  bacinetto  e  possono  poi  en¬ 
trare  nell’uretere,  incunear  visi  ed  occluderlo. 

I  calcoli  si  formano  per  la  precipitazione  di  alcuni  componenti 
lell’urina  e  questi  precipitati  si  addensano  e  si  cementano  fra  loro, 
per  mezzo  di  mucina,  di  fibrina  o  di  altre  sostanze  organiche.  Spesso 
il  nucleo  iniziale  d’un  calcolo  è  formato  da  un  po’  di  muco  o  da  un  gruppo 
li  cellule  sfaldate  dal  bacinetto,  o  da  un  corpo  estraneo  qualsiasi.  La 
struttura  dei  calcoli  è  qualche  volta  stratificata,  si  alternano  cioè  strati 
di  diverse  sostanze,  la  loro  consistenza  è  varia,  spesso  durissima,  lapi¬ 
dea:  le  loro  forme  e  le  loro  dimensioni  sono  svariate;  talvolta  hanno  una 
superficie  liscia,  talvolta  sono  scabrosi  o  irti  di  punte. 

Molto  si  è  studiato  sul  meccanismo  patogenetico  della  calcolosi, 
e  sulle  condizioni  fìsico- chimiche,  che  determinano  la  precipitazione 
di  alcuni  dei  componenti  dell’orma,  ma  noi  non  possiamo  qui  dilungarci 
su  tale  argomento.  Diremo  soltanto,  che  i  calcoli  son  formati  di  so¬ 
stanze  poco  solubili  e  per  le  quali  bastano  lievi  variazioni  nella  costi¬ 
tuzione  del  liquido  (e  specialmente  della  reazione)  per  provocarne  la  pre¬ 
cipitazione. 
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Così  i  calcoli  sono  principalmente  formati  di  acido  urico  e  d’urati, 
dissalato  di  calcio,  di  cistina,  di  fosfati  di  calcio  e  di  magnesio,  di  car¬ 
bonato  di  calcio  e  di  magnesio. 

Le  conseguenze  dell’ occlusione  d’un  uretere  si  possono  facilmente 
immaginare.  La  filtrazione  glomerulare  prosegue,  fino  a  che  la  tensione 
del  liquido,  che  si  raccoglie  nel  bacinetto,  non  eguaglia  la  pressione  de] 
sangue  nei  glomeruli,  e  poi  si  arresta. 

Se  la  tensione  elastica  della  parete  del  bacinetto  diminuisce,  in  altre 
parole  se  il  bacinetto  si  dilata,  seguita  ancora  a  filtrare  liquido  dal  rene, 
fino  a  che  si  stabilisce  l’equilibrio.  In  ogni  modo  la  funzione  del  rene, 
nei  riguardi  dell’economia  generale  dell’organismo,  è  completamente 
abolita.  Questo  fatto  è  accompagnato  da  forti  dolori,  che  si  comprendono 
col  nome  di  coliche  renali. 

La  secrezione  renale  dell’altro  rene  può  pure  diminuire  o  cessare 
per  un  fenomeno  riflesso  e  così  aversi  anuria  completa.  Pure  per  via  ri¬ 
flessa  compaiono  altri  fenomeni  generali,  febbre,  vomito,  ecc. 

Se  l’occlusione  cessa  (per  es.,  quando  un  calcolo  incuneato  riesce 
a  disimpegnarsi),  tutto  questo  quadro  sintomatologico  scompare  e  ri¬ 
torna  la  secrezione  dell’orma.  Col  permanere  dell’occlusione  invece, 
si  forma  V idronefrosi;  cioè  una  raccolta  di  orina,  talora  grandissima, 
nel  bacinetto,  che  si  gonfia  a  modo  di  vescica,  mentre  il  tessuto  renale 
si  va  a  poco  a  poco  atrofizzando. 

È  qui  da  notare  che  l’idronefrosi  si  può  anche  produrre  per  osta¬ 
coli  più  periferici  alla  eliminazione  defl’orina,  situati  cioè,  o  nel  punto 
di  sbocco  degli  ureteri  nella  vescica,  o  nella  vescica  stessa  o  nell’uretra. 
In  questi  due  ultimi  casi  allora  l’idronefrosi  è  bilaterale. 

II.  —  Alterazioni  della  vescica  e  turbamenti  della  minzione. 

L’orina,  raccolta  nella  vescica,  si  mantiene  in  essa,  perchè  lo  sbocco 
uretrale  è  chiuso  da  due  sfinteri,  uno  interno  a  fibre  lisce  (illustrato 
specialmente  dal  Yersari),  ed  uno  esterno  a  fibre  striate  (muscolo  di 
Wilson  e  di  Guthrie). 

La  minzione  ha  luogo  per  atto  riflesso,  di  cui  gli  stimoli  possono  es¬ 
sere  vari,  ma  fra  questi  il  principale  è  la  tensione  delle  pareti  vescicali 
per  ripienezza  dell’organo.  Così  si  produce  il  bisogno  di  mingere  e  allora 
dalla  volontà  partono  impulsi  inibitori  per  gli  sfinteri;  questi  cominciano 
a  rilassarsi  e  un  irò’  di  orina  penetra  nella  prima  porzione  dell'uretra 
e  questo  è  lo  stimolo  che  provoca  la  contrazione  del  muscolo  vescicole 
(detrusore).  Entra  in  giuoco  anche  il  torchio  addominale  e  finalmente 
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le  contrazioni  del  muscolo  bulbo-cavernoso  servono  ad  espellere  le  ul¬ 
time  porzioni  dell'orma. 

I  centri  cerebro-corticali  dominano  il  fenomeno,  poiché  in  genere 
si  permette  la  minzione  con  la  volontà,  e  si  può  arrestare  l’atto  della 
minzione  in  qualsiasi  momento.  Quando  però  lo  stimolo  a  mingere 
diventa  insoffribile,  la  evacuazione  della  vescica  può  vincere  l’inibi¬ 
zione  psichica.  Questi  centri  superiori  regolano  un  centro  midollare 
lombare.  Per  il  detrusore  vi  è  un  certo  riflesso  nel  ganglio  mesenterico 
inferiore. 

Le  fibre  nervose,  che  vanno  alla  vescica,  provengono  in  parte  dalle 
radici  lombari  (terzo  e  quarto  paio),  in  parte  dai  nervi  sacrali  (primo 
e  secondo  paio):  i  primi,  insieme  a  fibre  simpatiche,  vanno  al  ganglio 
mesenterico  inferiore  e  al  plesso  ipogastrico  e  di  qui  alla  vescica;  le  se¬ 
conde  percorrono  il  nervo  erettore  e  giungono  anche  esse  al  plesso 
ipogastrico.  Tutte  le  fibre  nervose  vescicali  formano  plessi,  intercalati 
di  cellule  gangliari,  che  sono  specialmente  abbondanti  al  collo  vescicale. 

Alterazioni  della  vescica.  —  Talvolta  sono  congenite,  quali  l’ectopia 
vesicae  o  estrofìa,  la  mancanza  della  vescica  con  sbocco  diretto  degli 
ureteri  nell’uretra  la  distensione  congenita,  i  diverticoli  e  le  forme  a 
valvola.  Tutte  queste  malformazioni  producono  gravi  disturbi  nell’e- 
missione  dell’orina. 

Le  rotture  della  vescica  possono  avvenire  per  lesioni  traumatiche 
o  per  processi  patologici  (tubercolosi,  tumori),  che  diminuiscono  la  re¬ 
sistenza  delle  pareti  di  questo  organo.  Le  conseguenze  sono  shock , 
dolori,  bisogno  insoffribile  di  mingere,  impossibilità  di  emettere  T orina 
e  più  tardi  peritonite,  con  tutto  il  quadro  sintomatologico  di  questa  grave 
affezione. 

Le  cistiti  sono  processi  acuti  o  cronici  della  vescica,  provocati 
da  vari  microrganismi,  ma  specialmente  da  cocchi  piogeni,  dal  bacte- 
rium  coli ,  dalle  varie  specie  di  proteus.  Queste  infiammazioni  producono 
tutte,  disturbi  più  o  meno  gravi  della  minzione  e  delle  condizioni  generali 
dell’ organismo. 

La  calcolosi  vescicale  è  una  malattia  molto  frequente.  I  calcoli  o 
pietre  vescicali ,  che  talvolta  raggiungono  dimensioni  considerevoli, 
si  formano  con  le  stesse  sostanze  e  con  meccanismi  analoghi  a  quelli, 
a  cui  abbiamo  accennato  sopra,  per  la  calcolosi  renale.  I  disturbi 
della  minzione,  talvolta  quasi  insensibili,  divengono  improvvisamente 
gravi  e  si  produce  ora  disuria  e  ritenzione,  ora  eccessivo  stimolo  alla 
minzione,  ora  incontinenza. 

Consimili  disturbi,  e  anche  più  gravi,  accompagnati  da  ematuria,. 
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si  possono  avere  nella  tubercolosi  e  nei  tumori  della  vescica  (papillomi. 
sarcomi)  per  opera  di  'parassiti  animali ,  fra  i  quali  più  frequente  (nei 
paesi  tropicali)  è  la  filaria ,  che  produce  chiluria,  e  il  distoma  Jiaema- 
tobium:  più  raro  è  V echinococco. 

Alterazioni  della  prostata  (ipertrofìa  prostatica),  dell  'uretra  (uretriti, 
restringimenti  uretrali),  del  pene  e  del  prepuzio  (balaniti,  tumori  del 
glande,  fimosi,  parafìmosi),  possono  pure  produrre  difficoltà  della  min¬ 
zione  e  ritenzione  d’orina,  che,  se  invincibile,  determina  un  ristagno 
di  questo  liquido  in  tutte  le  vie  urinarie  e  finalmente  soppressione 
della  funzione  renale  ed  uremia. 

Le  alterazioni  funzionali  della  minzione  avvengono  per  via  di  turbe 
nervose,  anche  se  provocate  dalle  lesioni  locali,  a  cui  abbiamo  ora  ac¬ 
cennato.  Fra  queste  alterazioni  funzionali  ricorderemo: 

la  pollachiuria ,  caratterizzata  da  uno  stimolo  alla  minzione 
anormalmente  frequente.  Dipende  in  genere  da  nevropatie  di  maggiore 
o  minor  grado  (isteria,  nevrastenia),  talvolta  anche  da  affezioni  vesci- 
cali,  prostatiche  o  renali  (tumori,  ipertrofia  della  prostata,  ragadi 
del  collo,  calcolosi  renale  e  vescicale). 

Il  dolore  talvolta  si  unisce  alla  pollachiuria  e  allora  si  parla  di  te¬ 
nesmo  vescicale. 

Lo  spasmo  vescicale ,  che  consiste  nella  impossibilità  momentanea 
di  orinare,  perchè  lo  sfintere  non  si  rilascia:  anche  questo  disturbo 
si  presenta  nei  nevropatici  ed  è  dovuto  ad  una  sensibilità  esagerata 
della  vescica; 

la  ritenzione  d’orina ,  che  è  la  difficoltà  o  la  incapacità  d’orinare 
(' disuria  o  iscuria)  permanente  o  cronica:  è  causata  in  genere  da  paralisi 
degli  apparecchi  attivi  della  minzione.  Si  riscontra  pure  nei  nevropatici, 
ma  specialmente  in  coloro  che  soffrono  di  lesioni  cerebrali  o  spinali 
(apoplettici,  paralitici,  tabetici,  dementi); 

i  disturbi  della  sensibilità,  quali  la  cistalgia,  l’anestesia  vescicale 
ed  uretrale,  in  cui  scompare  il  bisogno  e  il  senso  della  orinazione,  la 
stranguria,  che  è  uno  spasmo  doloroso  dello  sfintere  e  del  detrusore 
cont  emp  or  aneament  e  ; 

V emissione  involontaria  d’orina,  che  dipende  da  fenomeni  cere¬ 
brali  e  si  produce  per  emozioni  (paura),  per  impressioni  dolorose,  per 
shock; 

l’incontinenza  d’orina,  che  dipende  da  diverse  ragioni  e  si  distin¬ 
gue  in  vari  tipi,  di  cui  i  principali  sono  i  seguenti: 

incontinenza  notturna  o  enuresi  notturna  dei  bambini,  che  di¬ 
pende  da  vari  e  complessi  fattori  palogenetici,  ma  spesso  ha  una  base 
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legenerativa,  cioè  è  una  nota  d’eredità  nervosa.  In  genere  cessa  all’i- 
aizio  della  pubertà; 

incontinenza  per  paralisi  della  vescica  e  dello  sfintere:  è  l’incon- 
iinenza  della  paraplegia  e  degli  stati  atassici  e  adinamici;  si  presenta 
fio  è  in  molte  malattie  del  sistema  nervoso  centrale  (mielite  trasversa, 
tabe  dorsale,  commozioni  del  midollo  spinale,  meningiti,  ecc.),  e  si  mani¬ 
festa  anche  colla  mancanza  dello  stimolo  a  mingere.  In  tali  casi  burina 
1011  esce  a  getto,  ma  cade  dall’uretra  a  perpendicolo,  e  lo  svuotamento 
iella  vescica  avviene  mediante  l’aiuto  del  torchio  addominale.  Quando 
a  paralisi  colpisce  solo  lo  sfintere  della  vescica,  l’orina  esce  continua- 
mente  a  gocciole; 

incontinenza  degli  isterici  e  degli  epilettici ,  che,  senza  lesioni  strut¬ 
turali  degli  apparecchi  nervosi,  si  manifesta  transitoriamente  durante 
3  alla  fine  degli  attacchi  convulsivi. 
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CAPITOLO  III. 

Alterazioni  delle  secrezioni  cutanee. 

La  pelle  non  è  soltanto  un  tegumento  protettivo,  ma  rappresenta 
un  organo  dotato  di  speciali  funzioni,  che  hanno  una  grande  impor¬ 
tanza  generale  per  l’organismo;  tanto  è  vero,  che  la  soppressione  di 
queste  funzioni,  come  ha  luogo  sperimentalmente  nella  in  verniciatura 
degli  animali  e  spontaneamente  nelle  scottature  estese,  è  causa  di  morte 
rapida  ed  inevitabile. 

Le  funzioni  della  pelle  esercitano  sicuramente  un’influenza  conside¬ 
revole  sul  ricambio  degli  organismi,  e  su  ciò  si  basano  le  cure  sudat  orie 
che,  fino  dalle  più  remote  antichità,  sono  state  riconosciute  come  effi¬ 
cacissime  in  certe  malattie. 

Ciò  non  di  meno  le  nostre  conoscenze  sulla  fisiologia  e  sulla  fisiopa¬ 
tologia  della  cute  non  sono  molto  progredite,  sebbene,  sia  con  metodi 
clinici,  sia  con  metodi  sperimentali  non  siano  mancati  studi  accurati 
e  profondi. 

Le  funzioni  della  cute,  lasciando  da  parte  quella  di  essere  un  or¬ 
gano  sensitivo,  sono  principalmente  le  seguenti: 

funzione  di  scambi  gasosi,  caratterizzata  specialmente  dalla 
eliminazione  di  CO2: 

evaporazione  d’acqua  —  perspiratio  insensibilis ; 
secrezione  del  sudore; 
secrezione  sebacea. 

Sulla  prima  di  queste  funzioni  si  hanno  assai  scarse  notizie  fìsio- 
patologiche  e  perciò  non  ne  trattiamo  affatto:  per  le  altre  ci  limiteremo 
ad  esporre  quanto  segue. 


I.  —  Perspiratio  insensibilis. 

È  la  evaporazione  dell’acqua,  che  avviene  attraverso  gli  strali 
della  cute.  Secondo  alcuni,  tale  fenomeno  si  produrrebbe  solo  attraverso 
le  ghiandole  sudoripare,  ma,  poiché  è  stato  constatato,  che  non  vi 
è  rapporto  diretto  tra  quantità  di  ghiandole  di  una  regione  della  cute 
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e  intensità  della  per spir azione  insensibile,  si  ammette,  che  anche  gli 
strati  cornei  siano  permeabili  al  vapore  d’acqua. 

La  grandezza  dell’evaporazione  cutanea  è  stata  ricavata,  sia  indi¬ 
rettamente,  come  differenza  fra  l’acqua  introdotta  e  l’acqua  eliminata 
(per  le  vie  orinarie,  digerenti  e  polmonari),  in  un  periodo  di  24  ore, 
sia  direttamente,  misurando,  con  adatti  apparecchi,  la  quantità  d'acqua, 
eliminata  attraverso  una  determinata  superfìcie  di  cute. 

In  condizioni  fisiologiche  si  ebbero  le  seguenti  cifre  per  la  quantit  à 
d’acqua  evaporata  dall’intiera  superfìcie  cutanea  in  24  ore: 


Schierbeck 

a 

ISO 

317 

gr.,  a  29° 

Nuttal 

a 

28o 

304 

» 

Willebrand 

a 

12° 

252 

»  a  16° 

Viale 

a 

ì  7° 

398 

)' 

Galeotti  e  Macri,  con  un  metodo  di  determinazione  diretta,  trova¬ 
rono  un’evaporazione  media  di  gr.  0,12  per  dm.2  di  cute  e  per  ora.  Con¬ 
statarono  anche  variazioni  a  seconda  delle  varie  regioni  della  cute, 
dei  vari  individui,  della  temperatura  esterna,  ecc. 

In  condizioni  patologiche  la  perspiratio  insensibili  è  più  o  meno 
profondamente  modificata  nelle  malattie  della  pelle  (dermatiti,  ittiosi, 
scottature)  e  nei  disturbi  circolatori  di  essa. 

Interessanti  a  questo  riguardo  sono  gli  studi  di  Loewy  e  Wechsel- 
mann  sopra  individui  privi  di  ghiandole  sudoripare ,  dai  quali  studi  ri¬ 
sulta,  che  veramente  dalla  secrezione  sudorale  si  deve  distinguere 
la  perspiratio  insensibilis ,  come  un  processo  ex  se,  che  segue  rigorosa¬ 
mente  una  legge  fìsica  di  diffusione. 

Wella  febbre,  a  temperature  di  38°-39°,  si  trovarono  quasi  raddop¬ 
piati  i  valori  della  evaporazionie  cutanea  (senza  sudorazione),  e  si  con¬ 
statarono  sbalzi  profondi,  spesso  non  concordanti  nè  con  la  temperatura 
del  corpo,  nè  con  quella  dell’ambiente,  sbalzi  che  debbono  dipendere 
da  variazioni  vasomotorie  della  cute. 


II.  —  Secrezione  del  sudore. 


L’attività  specifica  delle  ghiandole  sudoripare  ha  due  scopi  fisio¬ 
logici:  uno  è  quello  della  regolazione  del  calore,  l’altro  è  quello  di  eli¬ 
minare  prodotti  del  ricambio,  consimili  ai  materiali  urinari. 

La  secrezione  del  sudore  è  varia  nelle  diverse  parti  del  corpo  e 
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nei  diversi  individui:  vi  sono  persone  (in  generale  le  persone  gio 
vani  e  i  grassi)  che  sudano  molto  e  persone  (i  vecchi  e  i  magri),  chi 
sudano  poco. 

Nello  stesso  individuo,  la  sudorazione  dipende  dalle  condizion 
dell’ambiente  (temperatura,  umidità  dell’aria.)  e  delle  condizioni  interni 
defl’organismo  (copertura  del  corpo,  lavoro,  qualità  della  dieta  e  quan 
tità  delle  bevande,  ecc.).  La  secrezione  del  sudore  è  sotto  la  direzioni 
di  stimoli  nervosi,  che  funzionano  in  genere  per  via  riflessa:  la  volontà 
non  vi  ha  alcun  potere,  ma  l’atto  secretorio  non  è  indipendente  dalli 
psiche,  poiché,  in  certi  stati  emotivi  (collera,  paura),  si  produce  abbon 
dante  sudorazione. 

In  genere  vi  è  uno  stretto  rapporto  tra  circolazione  cutanea  e  atti¬ 
vità  delle  ghiandole  sudoripare,  e  una  vasodilatazione  della  cute  chi 
si  accompagna  con  le  sudorazioni  e  viceversa.  Yi  sono  sostanze,  che  pro¬ 
vocano  la  secrezione  del  sudore  e  si  chiamano  sudorifere:  così  la  pilo¬ 
carpina,  l’aspirina,  l’antipirina,  ecc. 

La  composizione  del  sudore,  anche  in  condizioni  normali,  varia  £ 
seconda  delle  condizioni,  in  cui  questo  secreto  si  produce.  Yi  si  trovane 
sostanze  inorganiche  in  considerevole  quantità  (  y2  del  residuo  secce 
totale)  costituite  da  Na  Cl,  in  gran  prevalenza,  e  da  piccole  quantità 
di  solfati  e  fosfati. 

Le  sostanze  organiche  del  sudore  sono  l’urea  (0,004-0,05  %),  l’am¬ 
moniaca,  l’acido  urico  (Tichborne),  sostanze  aromatiche  coniugate  (Kost), 
acidi  grassi  e  talvolta  pigmenti,  corpi  acetonici,  ecc. 

1.  Variazioni  quantitative  del  sudore.  —  La  secrezione  del  sudore 
manca  ( anidrosi )  in  tutte  le  malattie  della  pelle,  nelle  quali  si  produce 
atrofia  e  distruzione  delle  ghiandole  sudoripare,  così  pure  in  certi  pro¬ 
cessi  acuti  infettivi  della  pelle  stessa  (erisipela). 

V’ iperidrosi,  cioè  l’eccesso  della  secrezione  del  sudore,  è  talvolta 
un’anomalia  costituzionale:  in  questo  caso  è  però  limitata  a  qualche 
parte  del  corpo  (piedi,  mani).  Così  pure,  in  conseguenza  di  paralisi 
dei  nervi,  che  si  distribuiscono  ad  una  regione  del  corpo,  si  può  avere 
eccesso  di  sudore  in  questa  regione:  nella  paralisi  periferica  del  facciale 
si  ha  una  iperidrosi  unilaterale  della  faccia,  negli  arti  paralitici  avviene 
lo  stesso. 

Un’iperidrosi  .generale  è  spesso  la  conseguenza  di  malattie  nervose, 
o  di  un  stato  generale  di  debolezza  e  di  eccitabilità,  quale  si  ha  durante 
la  convalescenza. 

Nelle  febbri  infettive  le  alterazioni  quantitative  del  sudore  hanno 
considerevole  importanza,  specialmente  in  riguardo  alla  prognosi. 


ALTERAZIONI  DELLE  SECREZIONI  CUTANEE 


6Ó5 


In  molte  infezioni,  e  specialmente  nelle  malattie  dell’apparecchio  re¬ 
spiratorio,  nella  malaria,  nella  scarlattina,  nelle  febbri  settiche,  coin¬ 
cide  l’apiressia  con  una  forte  sudorazione.  Nelle  crisi  della  polmonite, 
un’abbondante  sudorazione  è  quasi  sempre  la  regola.  Secondo  Schwen- 
kenbecher  e  Inagaki  sussiste  un  certo  parallelismo  tra  temperatura 
del  corpo  e  produzione  del  sudore,  specialmente  durante  il  periodo 
dell’acme  febbrile.  Durante  la  defervescenza,  cresce  invece  il  sudore, 
mano  a  mano  che  diminuisce  la  temperatura. 

Nelle  così  dette  febbri  etiche ,  la  produzione  del  sudore  diviene  straor¬ 
dinariamente  abbondante,  durante  la  caduta  notturna  della  febbre. 
Quando  poi  le  condizioni  dell’ammalato  divengono  molto  scadenti, 
e  comincia  la  cachessia,  allora  la  sudorazione  va  sempre  più  diminuendo. 

Nelle  malattie  del  ricambio  si  riscontrano  pure  alterazioni  della  su¬ 
dorazione.  Nel  diabete  vi  è  diminuzione  dell’attività  delle  ghiandole 
sudoripare  (Peiper);  nella  polisarcia  vi  è  per  lo  più  aumento  (Schwen- 
kenbecher,  Noorden),  e  così  pure  nel  morbo  di  Basedow.  Nel  mixedema 
semplice,  al  contrario,  si  può  giungere  sino  alla  completa  sospensione 
della  sudorazione. 

Nelle  malattie  del  sangue,  e  precisamente  nella  clorcsi  e  nella  leu¬ 
cemia  (Jessner),  vi  è  in  genere  una  tendenza  all’iperidrosi,  che  talvolta 
assume  l’aspetto  delle  sudorazioni  notturne  dei  tisici. 

Le  sudorazioni  provocate  (bagni  caldi,  bagni  termali,  bagni  di  luce, 
sudoratori  naturali,  ecc.)  hanno  una  grande  efficacia  terapeutica  in 
molte  malattie  del  ricambio  (artritismo,  gotta,  polisarcia,  ecc.),  poiché 
attivano  il  ricambio  stesso  e  determinano  l’eliminazione  di  prodotti 
escretivi  tossici  o  dannosi:  così  pure  sono  utilissime  nelle  malattie 
dei  reni. 

2.  Alterazioni  qualitative  del  sudore.  —  Lo  studio  qualitativo  del 
sudore  è  reso  difficile  dagli  ostacoli,  che  si  incontrano,  quando  si  voglia 
raccogliere  questo  escreto  in  quantità  considerevole  e  in  stato  di  relativa 
purezza.  Il  liquido,  che  in  generale  si  ottiene,  è  ricco  d’impurità  (scaglie 
della  cute,  prodotti  acidi  delle  ghiandole  sebacee,  ecc.).  Il  sudore  nor¬ 
male  ha  reazione  alcalina ,  ma  la  reazione  può  cambiare  in  certe  malattie 
della  pelle  e  del  ricambio. 

La  concentrazione  del  sudore,  che  normalmente  è  assai  bassa  (1  parte 
di  sostanze  solide  e  99  d’acqua),  può  aumentare  notevolmente  nelle  ne¬ 
friti  e  nel  reumatismo  articolare  acuto  (Hòlscher):  il  suo  valore  criosco¬ 
pico  è  stato  pure  spesse  volte  determinato  e  Kòvesi  e  Roth-Schultz 
trovarono,  in  casi  di  nefriti,  valori  eccezionalmente  alti,  fino  a  A  =  0,60a 
(normalmente  A  è  intorno  a  0,3°). 
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Il  contenuto  in  sali  minerali  varia  pure  in  molte  condizioni  morbose 
-e,  nei  nefritici  e  nei  reumatici,  furono  trovate  percentuali  di  Ha  CI 
vicino  ad  1,  mentre  normalmente  questa  percentuale  non  supera  0,3. 
In  rari  casi  d’infiltrazioni  calcaree  della  pelle  furono  trovate  nel  sudore 
notevoli  quantità  di  fosfato  di  calcio  (Merk,  Salomon). 

L 'azoto  totale  del  sudore  può  giungere  fino  alle  cifre  di  0,28-0,45  % 
(Strauss,  Kòvesi  e  Roth-Schulz)  in  individui,  nei  quali  la  secrezione 
del  sudore  tende  a  compensare  la  funzionalità  renale:  e  la  quantità 
d olYurea  può  essere  così  grande  da  fornirsi  sulla  p  elle  un  deposito 
cristallino  di  questa  sostanza,  quando  il  sudore  evapora.  Oltre  che 
nei  nefritici,  l’eccesso  dell’urea  nel  sudore  si  riscontra  anche  nei  colerosi 
(Dieulafoy)  e  negli  agonizzanti  (Schottin). 

L 'acido  urico  aumenta,  secondo  Tichborne,  nel  sudore  dei  gottosi, 
le  sostanze  aromatiche  negli  individui,  che  presentano  intossicazioni 
intestinali  (Kost):  in  questi  compare  anche  indacano,  di  cui  la  presenza 
si  può  dimostrare  con  reazioni  cromatiche,  direttamente  fatte  sulla 
pelle  (Amann). 

Se  nel  sudore  dei  diabetici  si  trovi  zucchero ,  è  stato  molto  discusso, 
ma  le  osservazioni  più  recenti  si  Schwenkenbecher  ebbero  sempre  re¬ 
sultato  negativo. 

L 'acetone  invece  è  un  reperto  frequente  nel  sudore  di  persone, 
che  si  trovano  in  stato  di  acidosi,  e,  secondo  alcuni,  questo  fatto  provoca 
la  comparsa  di  dermatiti. 

Traccie  d 'albumina  sembra  che  si  trovino  anche  nel  sudore  nor¬ 
male  (Camerer,  Strauss),  ma  questa  sostanza  fu  trovata  in  evidenti 
quantità  nelle  nefriti  (Lenbe),  nelle  febbri  reumatiche  al  periodo  delle 
crisi  (Anselmino). 

Un  sudore  emorragico  fu  qualche  volta  constatato,  in  casi  di  febbre 
gialla  (Landois),  di  scorbuto  e  di  setticemia  (Valentin),  di  disturbi 
mestruali  (Hebra).  In  questi  si  tratta  probabilmente  di  emorragie 
nelle  ghiandole  sudoripare. 

Col  nome  di  cromidrosi  si  comprende  la  produzione  di  sudore  colo¬ 
rato.  Una  colorazione  bleu  o  nera  (per  derivati  dell’indaco,  per  pio- 
cianina,  per  fosfato  di  ferro),  fu  osservata  da  Bizio,  da  Hoffmann, 
da  Hollmann;  una  colorazione  giallastra  o  verdastra  (per  pigmenti  bi¬ 
liari),  fu  constatata  in  casi  di  gravissimo  ittero  (Minkowski);  una  colo¬ 
razione  gialla  per  pigmenti  forse  simili  a  quelli  deH’orina,  fu  vista 
in  diversi  casi  morbosi  da  Hoffmann,  da  Harz,  da  Barié. 

Per  bromidrosi  od  osmidrosi  s'intende  la  produzione  di  un  sudore 
puzzolente:  le  sostanze,  a  cui  si  deve  il  cattivo  odore,  provengono  in 
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parte  dalle  ghiandole  sudoripare,  in  parte  dalle  ghiandole  sebacee. 
Questa  anomalia  si  riscontra  sia  in  persone  normali  (limitata  ad 
alcune  parti  del  corpo:  cavità  ascellari,  piedi),  sia  in  diversi  casi 
patologici. 

Il  sudore  contiene  talvolta  sostanze  farmacologiche  e  tossiche ,  in¬ 
trodotte  per  la  via  della  bocca:  così  il  bromo,  l’jodio,  il  mercurio,  l’ar¬ 
senico,  e  svariati  prodotti  organici  della  serie  grassa  (alcoli,  acido  tar¬ 
tarico,  ecc.)  e  della  serie  aromatica  (fenolo,  acido  salicilico,  antipi- 
rina,  ecc.). 

Sulla  tossicità  del  sudore,  in  diversi  stati  morbosi,  si  trovano  mol- 
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tissimi  lavori  (di  Queirolo,  di  Brieger,  di  Arloing,  ecc.).  Per  questo 
escreto  come  per  Torina,  si  può  determinare  un  coefficiente  di  tossicità 
riferita  al  coniglio.  Secondo  Salter,  tra  le  sostanze  tossiche,  che  si  tro¬ 
vano  nel  sudore  dei  tisici,  vi  è  anche  una  vera  tubercolina,  poiché 
questo  sudore  è  capace  di  provocare  fenomeni  allergici  sulle  cavie  tu¬ 
bercolose. 

3.  Rapporti  fra  la  sudorazione  e  la  secrezione  renale.  —  Fra  la  pelle 
e  il  rene  esistono  correlazioni  funzionali,  poiché  si  sa  che  questi  organi 
regolano  vicendevolmente  il  loro  lavoro,  per  quello  che  riguarda  l’eli¬ 
minazione  dell’acqua  dall’organismo. 

Se  i  relativi  meccanismi  sono  in  gran  parte  sconosciuti,  è  noto 
però  che  quando,  sotto  l’azione  del  freddo,  i  vasi  della  pelle  si  re¬ 
stringono  e  di  conseguenza  la  perspirazione  è  fortemente  diminuita, 
si  dilatano  i  vasi  degli  organi  interni  del  corpo,  e  particolarmente  i 
vasi  renali, e  aumenta  la  secrezione  renale;  invece  burina  segregata  è 
scarsa,  quando  la  pelle  perspira  abbondantemente,  per  dilatazione  dei 
suoi  vasi. 

I  raffreddamenti  bruschi  della  pelle  possono,  per  questi  meccanismi 
vasomotori,  produrre  disturbi  di  circolazione  nei  reni  e  contribuire 
così  allo  sviluppo  di  una  nefrite. 

II  rapporto  di  vicariazione  compensatoria  tra  reni  e  cute,  a  cui 
abbiamo  già  accennato,  non  è  da  tutti  ammesso,  ed  anzi  in  questi  ul¬ 
timi  tempi  sono  state  sollevate  gravi  obbiezioni  a  questa  ipotesi.  Però 
da  alcuni  é  stata  constatata  un’ipertrofìa  nelle  ghiandole  sudoripare 
dei  nefritici,  e  ciò  sarebbe  un  buon  argomento  per  ammettere  le  suddette 
capacità  compensatorie  in  tali  organi.  L’efficacia  delle  sudorazioni 
abbondanti  nelle  nefriti  acute,  è,  in  genere,  considerata  assai  lieve  e  pas¬ 
seggierà,  e  forse  più  che  altro  dipendente  dal  miglioramento  delle 
condizioni  circolatorie  del  rene  per  la  revulsione  cutanea. 

JSTelle  malattie  renali  si  presentano  alterazioni  qualitative  e  quanti- 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  II.  —  42. 
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tative  del  sudore,  che  furono  studiate,  senza  però  giungere  a  conclusioni 
d’indole  generale  e  comprensiva,  da  Noorden,  da  Kòhler,  da  Jansen. 
In  generale  si  son  viste  grandi  oscillazioni,  tanto  nella  eliminazione 
dell’acqua,  quanto  nell’eliminazione  dell’azoto. 

Nelle  nefriti  interstiziali,  la  secrezione  del  sudore  spesso  è  assai 
diminuita,  e  ciò  ha  fatto  pensare,  che  le  stesse  cause,  che  producono  tale 
processo  morboso,  provochino  anche  alterazioni  nelle  ghiandole  sudori¬ 
pare,  e  infatti  Cesaris-Demel  ed  altri,  hanno  trovato  in  questi  organi 
tali  alterazioni,  somiglianti  a  quelle  degli  epiteli  canalicolari  renali. 


III.  —  Alterazioni  nella  secrezione  sebacea. 


Come  è  noto,  le  ghiandole  sebacee  producono  sostanze  grasse,  che 
servono  a  manterere  morbida  ed  elastica  la  superfìcie  cutanea  e  le  sue 
produzioni  cornee  (peli,  capelli).  La  secrezione  sebacea  è  varia  nelle 
diverse  parti  del  corpo  per  qualità  e  quantità  e  su  questo  rimandiamo 
il  lettore  ai  trattati  di  anatomia  e  fisiologia. 

Una  diminuzione  della  secrezione  sebacea  si  ha  nell’atrofìa  cutanea 
congenita,  nella  quale  anche  le  ghiandole  sebacee  sono  scarse  e  piccole, 
nelle  ipercheratosi  e  nella  ittiosi,  in  molte  malattie  del  ricambio,  come  nel 
diabete  (Rosenfeld),  nella  cachessia,  nella  nefrite  interstiziale,  in  certe 
lesioni  nervose  (stati  paralitici). 

L 'aumento  della  secrezione  sebacea  o  seborrea  è  frequentissimo, 
ma  in  genere  limitato  al  volto,  al  capo,  al  petto.  Secondo  alcuni  dipende 
da  alterazioni,  anche  assai  lievi,  del  ricambio,  o  da  intossicazioni  in¬ 
testinali,  o  da  anomalie  nella  funzione  genitale.  Dall’eccesso  della  se¬ 
crezione  sebacea  provengono  i  comedoni ,  l’acne,  la  caduta  dei  capelli 
e  anche  stati  d’infiammazione  cronico  della  cute  ( eczema  seborroico). 

Le  alterazioni  qualitative  del  sebo  cutaneo  non  sono  molto  cono¬ 
sciute.  Si  sa  che  il  prodotto  di  secrezione  della  ghiandole  sebacee  è  co¬ 
stituito  da  miscele  di  vari  grassi  e  di  colesterina:  a  queste  miscele 
si  uniscono  prodotti  cornei  di  desquamazione  della  cute.  Nell’ittiosi, 
nella  psoriasi,  e  in  altre  malattie  della  cute  si  producono  considerevoli 
variazioni  nella  quantità  dell’estratto  etereo  e  delle  sostanze  cornee 
(Linser).  Nella  seborrea  secca  furono  trovate  quantità  abnormi  di  cole¬ 
sterina;  nella  seborrea  oleosa  grandi  quantità  di  acidi  grassi  e  di  tri- 
gliceridi. 

I  prodotti  della  secrezione  sebacea  emanano  odori  speciali,  che 


ALTERAZIONI  DELLE  SECREZIONI  CUTANEE 


659 


iella  vita  animale  hanno  importanza  sovratntto  per  la  funzione  sessuale. 
Questi  odori  sono  caratteristici  per  le  razze  e  per  gii  individui.  Non 
fi  sa  da  quali  sostanze  provengano,  ma,  secondo  i  più,  si  tratta  di  acidi 
grassi  inferiori  (acido  valerianico,  capronieo,  caprifico,  ecc.). 

In  certi  malati  la  produzione  dal  sebo  cutaneo  dà  luogo  ad  odori 
particolari,  così  in  molti  esantemi,  negli  stati  uremici,  nel  diabete,  ecc. 
Si  tratta  probabilmente  di  derivati  anomali  del  ricambio,  che  vengono 
eliminati  per  la  via  delle  ghiandole  sebacee  e  sudoripare:  ma  anche  su 
ciò  non  possediamo  alcuna  nozione  precisa. 

Infine  è  da  notare,  che  i  prodotti  della  secrezione  cutanea  (sebo  e 
sudore)  nelle  persone  poco  pulite,  sane  o  malate,  si  alterano  profonda¬ 
mente  per  processi  putrefattivi  e  originano  sostanze  ancor  p>iù  puz¬ 
zolenti. 
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PARTE  OTTAVA  (,) 


PATOLOGIA  GENERALE  DEGLI  ORGANI 
A  SECREZIONE  INTERNA 


CAPITOLO  PRIMO. 

Generalità  sugli  ormoni  e  gli  organi  a  secrezione  interna. 

Il  sistema  nervoso  vegetativo. 

T.  —  Ormoni  e  organi  a  secrezione  interna. 

La  dottrina  delle  secrezioni  interne  è  nata,  si  può  dire,  nel  1889 
colla  celebre  comunicazione  di  Brown-Sèquard  davanti  alla  società 
francese  di  biologia,  nella  quale  questo  studioso  mostrò  come  l'iniezione 
sottocutanea  di  estratto  testicolare  avesse  influenze  meravigliose 
sui  ricambio  generale,  e  concluse  che  il  testicolo  possedeva  la  facoltà 
di  fabbricare,  oltre  lo  sperma,  dei  principi  che  vengono  direttamente 
versati  nel  sangue  ed  hanno  una  influenza  a  distanza  su  altri  organi. 
Già  però  fino  dal  1849  Berthold  aveva  trapiantato  i  testicoli  di  galli 
dalla  sede  normale  in  altri  tessuti  e  aveva  veduto  che  gli  animali  così 
operati  conservavano  i  caratteri  sessuali  secondari  maschili,  che  i  galli 
castrati  perdono;  e  Claude  Bernard  aveva  ammesso,  in  base  a  diverse 
ragioni  teoriche  e  sperimentali,  che  i  diversi  organi  modificano  il  sangue 
nella  sua  composizione  chimica,  mediante  sostanze  che  vi  immettono, 
prodotte  dal  loro  ricambio  specifico  ( sécretion  récrementielle  di  Ber- 
zelius).  Non  bisogna  poi  dimenticare  i  meriti  di  M.  Schiff  e  di  Vassalle. 


(1)  Questa  parte  è  stata  completamente  rifatta  dal  prof.  Pietro  Rondoni  della 
R.  Università  di  Sassari,  per  nostro  incarico.  (L-  ©  GL)* 
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Più  tardi  sono  state  fatte  in  numero  grandissimo  ricerche  di  ogni 
genere  in  tale  direzione;  ed  oggiil  fervore  delle  indagini  sulle  secrezioni 
interne  si  può  dire  eguaglia  quasi  quello  delle  indagini  immunitarie 
e  quello  della  prima  epoca  della  bacteriologia. 


L’organismo  sussiste  come  unità  completa  ed  armonica,  in  quanto 
le  sue  funzioni  sono  perfettamente  regolate  le  une  sulle  altre  e  capaci 
di  adattarsi  alle  variazioni  delle  condizioni  dell’ambiente  esterno: 
senza  regolazione  interna,  vale  a  dire  armonia  fra  le  diverse  funzioni, 
e  senza  adattamento  all’ambiente,  non  sarebbe  possibile  la  vitadell’or- 
ganismo.  Ora  queste  correlazioni,  secondo  le  dottrine  dominanti  fino 
a  pochi  lustri  or  sono,  sarebbero  state  essenzialmente  condizionate 
dall’attività  del  sistema  nervoso  centrale,  che  veniva  appunto  conside¬ 
rato  come  il  regolatore  supremo  dell’organismo:  la  correlazione  nervosa 
era  l’unica  studiata  ed  ammessa.  Oggi  invece,  accanto  a  questa  e  con 
questa  intimamente  connessa,  si  riconosce  la  correlazione  umorale  o 
chimica ,  vale  a  dire  quella  che  si  svolge  per  mezzo  di  sostanze  chimiche, 
che  certi  organi  fabbricano  e  cedono  al  sangue  e  che  col  sangue  arri¬ 
vano  ad  influenzare  l’attività  di  altri  organi  o  tessuti  elettivamente 
sensibili. 

Oggi  si  chiamano  ormoni  queste  sostanze  chimiche,  le  quali  ven¬ 
gono  prodotte  da  determinati  organi  ed  influenzano  la  funzione  di  or¬ 
gani  lontani  cui  arrivano  per  la  via  del  sangue;  questi  ormoni  (la  parola 
fu  introdotta  da  Bayliss  e  Starling,  e  vien  dal  greco  ÒQjaaco  =  io  muovo 
o  eccito),  hanno  pertanto  un’importanza  notevole  nell’economia  dell’or¬ 
ganismo  e  non  solo  di  quello  adulto,  ma  anche  di  quello  in  via  di  sviluppo, 
perchè  alcuni  di  loro  servono  anche  a  regolare  l’accrescimento  di  organi 
ed  interi  sistemi.  Non  si  creda  però  che  esista  un  antagonismo  netto 
fra  correlazione  nervosa  e  correlazione  umorale:  l’azione  di  molti  tipici 
ormoni  si  svolge  coH’intermezzo  del  tessuto  nervoso,  anzi  alcuni  ormoni 
trovano  il  loro  punto  d’attacco,  cioè  il  substrato  per  loro  ricettivo 
o  sensibile,  in  determinati  distretti  del  sistema  nervoso.  Sicché  alcuni 
fisiologi,  oltre  che  una  correlazione  umorale  ed  una  nervosa  pura,  vo¬ 
gliono  distinguere  anche  una  correlazione  ormono-neurale  o  nervosa- 
umorale. 

Si  può  dire  in  generale  che  la  correlazione  nervosa  pura  serve  più 
per  gli  adattamenti  rapidi  e  bruschi  dell’organismo  (riflessi)  a  modifi¬ 
cazioni  di  ambiente;  mentre  per  gli  adattamenti  più  lenti  alle  modifì- 
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•azioni  del  mezzo  organico  interno,  è  prescelta  la  via  più  lunga  della  cor- 
•elazione  umorale,  cioè  mediante  messaggeri  chimici  da  un  organo  al- 
’altro  o  ormoni. 

Da  un  punto  di  vista  generale,  tutti  gli  organi  del  corpo  fabbricano 
unioni,  cioè  sostanze  modificatrici  della  funzione  di  altri:  i  prodotti 
Iella  disintegrazione  del  protoplasma,  di  un  dato  gruppo  cellulare, 
tersati  nei  liquidi  circolanti,  certo  influiscono  sulla  funzione  di  altri 
protoplasmi  con  cui  arrivano  in  contatto.  Infatti  taluno  allarga  note- 
rolmente  il  concetto  di  ormoni  e  considera  per  es.:  come  l'ormone  più 
semplice  di  tutti  l’anidride  carbonica,  che  si  forma  in  tutti  i  tessuti, 
some  ultimo  termine  dei  processi  ossidativi,  e  che  serve  a  stimolare 
1  centro  respiratorio  ed  a  regolarne  la  funzione,  in  modo  che  la  stessa 
anidride  carbonica  possa  essere  eliminata  nel  modo  più  rapido  pos¬ 
sibile.  Gley  chiama  parormoni  questi  prodotti  catabolici  (COa,  urea), 
fire  eccitano  dati  organi. 

Ma  noi,  per  semplicità  e  chiarezza,  considereremo  fra  gli  ormoni 
solo  quelle  sostanze  ad  azione  modificatrice,  le  quali  rappresentano 
il  prodotto  specifico  di  organi  speciali  o  tessuti  speciali,  di  quelli  che  vanno 
sotto  il  nome  di  organi  o  tessuti  a  secrezione  interna ,  o  organi  endocrini ,  o 
jrgani  modificatori.  Perchè  un  organo  dunque  rientri  in  questa  catego¬ 
ria  bisogna  che  sia  dimostrato,  che  le  sue  cellule  elaborano  un  materiale, 
sire  passa  in  circolo  e  per  tal  via  va  ad  influenzare  organi  lontani  ( speci¬ 
ficità  di  origine  e  di  destinazione):  e  questa  dimostrazione  si  fa  nie¬ 
llante  le  seguenti  serie  di  esperimenti: 

a)  Estirpazione  dell’organo,  che  si  suppone  generatore  di  ormoni, 
per  vedere  se  si  presentano  disturbi  nelle  funzioni  a  cui  l’ormone  si 
riferisce. 

i 

P)  Somministrazione  ad  un  animale  per  varie  vie,  ma  preferi¬ 
bilmente  per  la  via  parenterale,  del  tessuto  produttore  dell’ormone 
in  esame,  o  dei  suoi  estratti,  o,  se  possibile,  dell’ormone  puro,  per  vedere 
se  qualche  funzione  appare  modificata. 

y)  Somministrazione  all’animale  operato  (a)  del  tessuto  produt¬ 
tore  di  ormone  o  dei  suoi  estratti,  per  vedere  se  cessano  i  disturbi 
cagionati  dall’estirpazione. 

(5)  Osservazioni  cliniche  di  individui  che  hanno  sicuramente 
malattie  di  un  organo  ormonigeno,  prendendo  specialmente  in  esame 
le  funzioni  che  si  suppongono  influenzate  dall’ormone. 

e)  Somministrazione  a  questi  ammalati  di  prodotti  ormonici 
per  vedere  se  i  sintomi  specifici  della  malattia  migliorano  e  scompaiono. 

Gli  organi  produttori  di  ormoni  non  hanno  caratteristiche  anato- 
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miche  comuni;  molti,  i  più,  hanno  bensì  struttura  di  ghiandole  senza 
un  dotto  escretore,  onde  la  denominazione  generica  di  ghiandole  san¬ 
guigne  (che  versano  i  loro  prodotti  nel  sangue)  o  endocrine  o  a  secrezione 
interna.  Questa  denominazione  però  non  può  a  rigore  estendersi  a  tutti 
gli  organi  endocrini,  perchè  ve  ne  sono  alcuni,  che  non  hanno  struttura 
ghiandolare  vera  e  propria;  anzi  alcune  volte  non  si  ha  nemmeno  a  fare 
con  organi  nel  senso  anatomico,  ma  con  tessuti  ripartiti  in  organi  vari, 
come  per  es.:  il  tessuto  cromaffine,  produttore  di  adrenalina,  che  esiste 
nella  midollare  dei  corpi  surrenali,  in  certi  corpi  surrenali  accessori, 
in  vari  gangli  del  simpatico. 

Molte  volte  i  prodotti  specifici  di  questi  organi  o  tessuti  a  secre¬ 
zione  interna  sono  dimostrabili  istologicamente  e  microchimicamente 
entro  le  cellule  proprie,  in  ispecie  quando  in  esse  si  determini  con  in¬ 
terventi  vari  uno  stato  di  iperfunzione;  è  dunque  vero  che  dal  }3unto 
di  vista  istologico  la  produzione  degli  ormoni  ha  di  regola  le  note  carat¬ 
teristiche  di  un  processo  secretorio. 

Gli  ormoni  hanno  caratteristiche  comuni:  intanto  sono  sostanze 
facilmente  solubili  nei  liquidi  organici,  piuttosto  facilmente  diffusibili, 
quindi  atte  a  passare  in  circolo  o  dal  sangue  in  tutti  i  tessuti.  Alcuni  sono 
ignoti  nella  loro  struttura  chimica  e  si  conoscono  solo  in  quanto  si  cono¬ 
scono  le  azioni  fisiologiche  o  certe  reazioni  chimiche  degli  estratti  degli 
organi  produttori  o  del  sanque  refluo  delle  vene  degli  organi  stessi; 
altri  furono  ottenuti  per  sintesi  e  sono  sostanze  relativamente  semplici, 
con  carattere  di  cristalloidi. 

Inoltre,  come  fa  osservare  il  Biedl,  gli  ormoni  non  sono  mai  an¬ 
tigeni ,  cioè  non  si  ottiene  mai  di  fronte  ad  essi  produzione  di  anticorpi: 
il  che,  soggiungiamo  noi,  parla  per  una  relativa  semplicità  di  struttura; 
infatti  gli  ormoni  meglio  noti  allo  stato  di  maggior  purezza  non  hanno 
nemmeno  proprietà  colloidali.  Essi  hanno  il  carattere  di  svolgere  po¬ 
tenti  azioni  a  piccole  dosi:  sono  cioè  sostanze  energicamente  attive, 
come  si  comprende  dalla  funzione  che  sono  chiamate  ad  esercitare. 

Secondo  recenti  ricerche  avrebbero  grande  importanza  per' la  for¬ 
mazione  degli  ormoni  nell 'organismo  le  così  dette  vitamine  o  fattori 
alimentari  accessori. 

Gli  ormoni  possono  fungere  inibendo  o  eccitando  date  funzioni 
fisiologiche:  vi  sono  cioè  ormoni  eccitanti  ed  ormoni  inibitori.  Di  regola 
quelli  eccitanti  di  un  dato  sistema  sono  inibitori  del  sistema  antagonista: 
per  es.,  gli  ormoni  eccitanti  il  simpatico  inibiscono  il  sistema  nervoso 
cosidetto  autonomo,  come  meglio  vedremo  in  seguito,  e  viceversa. 
Vi  sono  ormoni  che  accelerano  i  processi  catabolici  del  ricambio  ( ormoni 
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ìsimilatori)  ed  ormoni  che  li  rallentano  e  piuttosto  favoriscono  i  pro¬ 
sisi  anabolici  ( ormoni  assimilatovi).  Esempio  del  primo  gruppo:  il  se¬ 
sto  tiroideo,  l’adrenalina;  esempi  del  secondo:  il  prodotto  del  lobo  ante- 
ire  dell’ipofisi,  forse  certi  prodotti  del  sistema  interrenale. 

In  generale  si  ammette  che  gli  ormoni  inibitori  coincidano  con  quelli 
miniatori  e  gli  eccitatori  con  quelli  dissimilatoli:  infatti  il  concetto 
inibizione  è  legato  a  quello  di  accentuazione  della  fase  anabolica 
1  ricambio  ed  il  concetto  di  eccitazione  corrisponde  a  quello  di  una  sca- 
;a  energetica  da  aumentata  disintegrazione  della  complessa  molecola 
otoplasmatica. 

Gli  ormoni  modificano  le  funzioni  organiche  anche  durante  lo  svi- 
ppo  dell’organismo  e  servono  perciò  all’acceleramento  od  all’inibi- 
me  dello  accrescimento  degli  organi  o  sistemi:  insomma  vi  sono  ormoni 
golanti  specificamente  la  funzione  dell’accrescimento  delle  varie  parti 
il  corpo,  e  destinati  a  dare  al  corpo  sviluppo  armonico  e  forma  normale: 
lesti  ormoni  (quelli  del  sistema  tiro-paratiroideo,  del  timo,  del  sistema 
terrenale,  del  lobo  ipofisario  anteriore,  delle  ghiandole  sessuali)  sono 
itti  ormoni  morfogenetici,  sono  dei  veri  e  propri  regolatori  chimici 
dio  sviluppo  ( armozoni  di  Gley). 

Anzi  di  recente  Pacchioni  ha  tentato  di  ricondurre  le  leggi  dello 
rluppo  ontogenetico  e  della  eredità  sotto  il  dominio  della  teoria  degli 
•moni. 

Alcuni,  specialmente  nei  primi  tempi  delle  indagini  sulle  secrezioni 
terne,  attribuivano  agli  organi  a  secrezione  interna  importanti  fun- 
oni  disintossicanti;  ed  ancor  oggi  non  manca  chi  ammette,  oltre  alle 
erezioni  interne  positive,  anche  delle  funzioni,  diciamo  così,  negative 
rgli  organi  relativi,  consistenti  nell  'estrarre  dal  circolo  materiali  t  os¬ 
ci  del  ricambio,  nel  fissarli  o  distruggerli  o  trasformarli  in  principii 
moeui  facili  ad  essere  eliminati  per  gli  emuntori.  Dovremmo  allora 
ire,  che  gli  organi  a  secrezione  interna  in  parte  sono  deputati  a  secer- 
ere  nel  sangue  dei  principi  elettivamente  attivi,  gli  ormoni,  dall  altra 
I  eliminare  dal  sangue  dei  principi  nocivi,  tossici,  delle  scorie  del  ri- 
nnbio:  ma  non  tutti  in  questi  ultimi  anni  mantengono  il  concett  o 
elle  sostanze  endonine  a  funzione  antitossica,  di  cui  dovrebbero  esser 
po  le  paratiroidi:  anzi  questo  concetto  sempre  più  perde  terreno, 
i  propende  invece  ad  ammettere  che  questi  organi  non  neuti alizzano 
eleni  già  formati  nell’organismo,  ma  inibiscono  piuttosto,  mediante 
rinoni  inibitori  o  assimilatoli,  lo  svolgersi  troppo  rapido  di  certi  pi  ocessi 
ìetabolici;  e  che  i  fenomeni,  simulanti  una  autointossicazione  e  compa- 
enti  dopo  l’estirpazione  di  questi  organi  medesimi,  siano  da  alt  A- 


666 


PARTE  Vili. 


CAPITOLO  PRIMO 


tmirsi  ad  uno  scatenarsi  improvviso  e  disordinato  di  fenomeni  che  dove¬ 
vano  essere  regolati  e  diretti  dai  suddetti  ormoni  inibitori.  Per  esempio 


vedasi  quanto  riguarda  i  rapporti  fra  paratiroidi  e  ricambio  dei  sali 


di  Ca:  ivi  si  comprende  *  come  sindromi,  apparentemente  tossiche, 
si  possano  ricondurre  ad  una  deficienza  funzionale. 

Del  resto  la  funzione  disintossicante  può  essere  tutt’uno  colla  fun¬ 
zione  di  ormoni  inibitoli  e  perfino  eccitatori:  se  un  ormone  serve  ad  acce¬ 
lerare  il  ricambio,  la  sua  soppressione  deve  condurre  ad  una  diminu¬ 
zione  di  processi  disintegrativi,  epperò  alla  permanenza  nell’organismo 
di  prodotti  intermedi  relativamente  a  grosse  molecole,  probabilmente 
tossici,  sapendosi  che  sono  di  regola  tossici,  più  che  i  prodotti  ultimi 
del  ricambio,  a  piccole  molecole,  questi  prodotti  intermediari  meno 
disintegrati  (peptoni,  certi  polipeptidi);  e  d’altro  lato,  se  un  ormone 
ha  funzione  rallentante  sul  ricambio,  può  essere  che  la  sua  soppressione 
acceleri  anche  la  formazione  in  determinati  organi  di  principi  tossici 
che  normalmente  comparirebbero  in  piccola  quantità  e  sarebbero  più 
facilmente  eliminati.  Infine  non  è  da  escludere  che  esistano  ormoni 
influenzanti  gli  emuntori,  per  es.:  i  reni,  anzi  nel  prodotto  del  lobo 
ipofisario  medio  già  ne  conosciamo  uno  a  netta  azione  diuretica:  e  la  loro 
soppressione  pure  potrebbe  indirettamente  dar  luogo  ad  intossicazioni 
da  ritenzione. 

In  conclusione  la  dottrina  della  funzione  disintossicante  può  esser 
conciliata  colla  ormonale  pura,  e  ad  ogni  modo  non  esclude  la  defini¬ 
zione  da  noi  data  degli  organi  a  secrezione  interna  come  organi  produt¬ 
tori  di  ormoni. 

Possiamo  fare  quindi,  a  mo’  di  riassunto  il  seguente  schema: 


La  loro  soppressione  dà  luogo  alla  sfre¬ 
nata  fruizione  di  organi  e  sistemi,  per 
cui  viene  simulato  il  quadro  di  una 
autointossicazione  (o  si  accumu¬ 
lano  veri  veleni?). 


A  funzione  disintossicante  (dubbia). 


assimilatori  —  inibitori  —  regolatori  dell’ accrescimento 


dissimilatori  —  eccitatori  — 


La  loro  soppressione,  rallentando  il  me" 
tabolismo,  determina  Paccumularsi 
di  prodotti  intermediari  di  ricambio 
più  tossici  di  quelli  terminali  o 
meno  di  questi  eliminabili  (?). 


(morfogenetici). 
regolatori  di  funzioni 


vane. 
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Non  nascondiamo  che  certe  distinzioni  sono  un  po’  artificiose 
;1  hanno  nn  valore  transitorio  e  sopratutto  didattico. 

Fra  gli  organi  a  secrezione  interna  esistono  anche  ghiandole  che 
osseggono  una  ben  nota  secrezione  esterna  (pancreas,  ghiandole 
enfiali,  forse  il  rene,  ecc.). 

Del  resto  tante  sono  le  influenze  reciproche  dei  vari  organi  a  se¬ 
rezione  interna,  che,  estirpandone  uno,  è  diffìcile  dire  se  i  sintomi 
sservati  sono  effetto  della  soppressione  di  quello  o  dell’iperfunzione  od 
^funzione  di  organi  endocrini  antagonistici  o  sinergici.  Anche  in  pato- 
)gia  clinica  le  sindromi  pure,  da  lesione  di  una  sola  ghiandola  a  secre¬ 
tane  interna,  non  sono  frequentissime,  anzi  sono  più  rare  di  quanto 
on  si  credesse  fino  a  poco  fa;  e  sempre  più  invece  si  va  riconoscendo 
importanza  e  la  frequenza  delle  così  dette  sindromi  plurighiandolari. 

Noi  illustreremo  la  patologia  dei  principali  organi  a  secrezione 
iterna;  diremo  poi  qualcosa  sulle  sindromi  di  insufficienza  plurighian- 
olare. 


II.  • —  Il  sistema  nervoso  vegetativo. 

Precedentemente  abbiamo  detto  che  molto  stretti  sono  i  rapporti 
ra  correlazione  umorale  e  correlazione  nervosa,  che  anzi  alcuni  ormoni 
anno  un’azione  elettiva  su  determinati  distretti  del  sistema  nervoso. 
)ra,  in  vista  di  ciò,  vogliamo,  prima  di  venire  a  parlare  dei  singoli 
rgani  a  secrezione  interna,  riassumere  brevemente  le  moderne  cogni- 
ioni  sopra  il  sistema  nervoso  vegetativo ,  che  è  quello  che  ha  più  relazione 
oli’ attività  di  certi  ormoni,  cui  offre  punto  di  attacco. 

Il  sistema  nervoso  vegetativo  viene  generalmente  contrapposto  al  si- 
tema  nervoso  cerebro-spinale  o  animale  o  di  relazione  (v.  parte  IX),  in 
[uanto  che,  mentre  quest’ultimo  servirebbe  alle  funzioni  di  relazione 
'ere  e  proprie,  essendo  in  rapporto  cogli  organi  dei  sensi  e  innervando 
muscoli  striati  volontari,  il  primo  invece  regolerebbe  le  varie  attività 
iscerali,  innervando  i  muscoli  lisci  involontari,  il  cuore  (muscolatura 
triata  ma  involontaria),  certi  sfinteri  (pure  striati,  ma  a  funzioni  spe¬ 
lali,  meno  dipendenti  dalla  volontà),  certe  ghiandole,  ecc. 

Secondo  gli  autori  meno  recenti,  il  sistema  vegetativo  si  riassumeva 
Lei  gran  simpatico ,  colla  sua  catena  ganglionare  bilaterale  lungo  la  co- 
onna  vertebrale,  coi  suoi  rami  comunicanti  (stabilenti  rapporti  fra 
nidollo  spinale  e  catena  del  simpatico)  e  coi  suoi  rami,  plessi  e  gangli 
)eriferici  o  viscerali.  Oggi  si  sa,  che  i  rapporti  fra  sistema  vegetativo 
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e  sistema  cerebro-spinale  sono  più  intimi,  che  il  primo  non  è  in  fondo 
che  una  parte  del  secondo  o  almeno  ha  nel  secondo  le  sue  origini,  i  suoi 
centri  primi  e  fondamentali.  Nel  mesencefalo,  nel  bulbo,  nel  midollo 
spinale  esistono  i  varii  centri  in  rapporto  colle  funzioni  vegetative 
le  più  svariate,  da  cui  si  partono  fibre,  che,  seguendo  certi  nervi  cerebrali 
o  i  nervi  spinali  e  relativi  rami  comunicanti  vanno  a  gangli  diversi, 
che  sono  certi  gangli  annessi  a  nervi  cranici,  i  gangli  della  catena 
simpatica  ed  i  gangli  molteplici  viscerali  periferici,  ove  avviene  una 
interruzione  della  fibra  di  origine  centrale  ed  ove  comincia  un  se¬ 
condo  neurone,  che  colle  sue  espansioni  terminali  fornisce  le  cellule  mu¬ 
scolari  lisce,  la  fibra  cardiaca,  le  cellule  secernenti,  eco.,  secondo  i 
casi.  Si  vede  dunque  che  la  differenza  fondamentale  fra  hinnervazione 
cerebro-spinale  (volontaria)  e  quella  vegetativa  sta  nel  fatto,  che 
la  prima  si  svolge  mediante  l’intervento  di  un  solo  neurone,  che  ha  la 
sua  cellula  nel  centro  mesencefalico,  bulbare  o  spinale  e  la  cui  fibra 
termina  nel  muscolo  volontario  (non  si  considerano  qui  naturalmente  i 
neuroni  superiori,  e  le  connessioni  inter  centrali);  ed  invece  la  seconda 
o  vegetativa  si  caratterizza  per  l’interruzione  della  fibra  periferica  in  un 
ganglio  intercalato,  nel  quale  incomincia  un  secondo  neurone:  in¬ 
somma  il  sistema  vegetativo  è  provvisto  di  stazioni  gangliari,  talora 
(ma  solo  apparentemente,  secondo  Langley)  molteplici,  fra  i  centri  e 
gli  organi  periferici,  il  che  non  si  ha  mai  per  la  innervazione  volontaria. 
Certi  veleni  e  specialmente  la  nicotina ,  ci  dànno  il  mezzo  per  riconoscere 
l’interruzione  delle  fibre  nei  gangli  del  sistema  vegetativo:  la  nicotina 
paralizza  le  cellule  gangliari  del  sistema  vegetativo  in  modo  elettivo, 
però  solo  nel  caso  che  si  tratti  di  cellule  gangliari  interrompenti  il  neu¬ 
rone  pregangliare  ed  inizianti  un  neurone  post  gangliare;  col  metodo 
della  paralisi  nicotinica,  studiando  gli  effetti  della  stimolazione  pre- 
e  post  gangliare,  si  può  dunque  stabilire  se  una  data  reazione  nervosa 
appartiene  o  no  al  sistema  vegetativo. 

Col  metodo  in  parola  si  è  dimostrato  che,  se  anche  nel  decorso 
di  nervi  o  plessi  del  sistema  vegetativo  sono  intercalati  parecchi  gangli 
successivamente,  la  interruzione  di  ogni  singola  fibra,  si  fa  solo  in  uno, 
e  che  dunque  la  molteplicità  delle  stazioni  gangliari  è  solo  apparente  o, 
per  così  dire,  macroscopica,  che  realmente  ogni  fibra  ha  un  solo  punto 
di  interruzione,  che  insomma  ogni  innervazione  viscerale  si  fa  per  due 
neuroni:  uno  dal  centro  (mesencefalo,  bulbo,  midollo)  al  ganglio,  l’altro 
dal  ganglio  all’organo  periferico. 

Ora  il  sistema  vegetativo,  dopo  gli  studi  di  numerosi  autori,  sopra- 
tutto  inglesi  (Langley,  Elliot,  Gaskell),  si  divide  in  due  grandi  sezioni, 
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ie  si  chiamano  col  nome  di  sistema  simpatico  e  di  sistema  autonomo  o 
irasimpatico  (1). 

Il  sistema  simpatico  risulta  delle  fibre  emergenti  dal  midollo  spi¬ 
lle  coi  nervi  toracici-  e  coi  primi  quattro  nervi  lombari,  dei  cosidetti 
mi  comunicanti  bianchi,  dei  gangli  tutti  della  catena  gangliare 
mpatica  paravertebrale  ( cordone  limitrofo)  e  dei  nervi  periferici  e 
mgli  viscerali  relativi  (nervi  splacnici  e  gangli  celiaco,  mesenterico,  ecc.). 

Il  sistema  autonomo  o  parasimpatico  risulta  di  tre  sezioni:  l.°  era- 
late  o  mes encefalica,  comprendente  fibre  originate  nel  mesencefalo  e 
scorrenti  neH’oculomotore  (III  paio);  2.°  bulbare ,  comprendente  fibre 
■iginate  nel  bulbo  e  decorrenti  col  facciale,  col  glossofaringeo  e  so- 
"atutto  col  vago:  dato  l’enorme  campo  di  distribuzione  di  questo 
timo  nervo  cranico,  questa  è  la  sezione  più  importante  del  sistema 
itonoma,  anzi  spesso,  con  poca  esattezza,  per  scopo  di  brevità,  si  parla 
fi  vago  come  del  sistema  autonomo  in  genere;  3.°  sacrale ,  risultante  di 
bre  provenienti  dalla  parte  bassa  del  midollo  lombare  e  del  midollo 
tcrale,  e  decorrenti  nel  nervo  pelvico. 

Anatomicamente  dunque  il  sistema  autonomo  è  nettamente  distinto 
al  simpatico,  ed  anche  Torigine  embriologica  mostra  delle  differenze. 
ia  è  sopratutto  nel  senso  funzionale  che  si  afferma  la  differenza.  Si 
uò  dire  che  quasi  tutti  i  visceri  hanno  una  doppia  innervazione,  sim- 
atica  ed  autonoma,  e  che  ben  spesso  esiste  antagonismo  fra  le  due 
iecie  di  innervazione.  Spesso  cioè,  se  la  stimolazione  delle  fibre  del  si- 
:ema  autonomo  eccita  la  funzione  di  un  dato  organo,  quella  delle  fibre 
el  simpatico  la  deprime,  e  viceversa. 

Così,  ad  esempio,  il  simpatico,  stimolato,  accelera  il  battito  car¬ 
iavo,  il  sistema  autonomo  (vago)  lo  rallenta;  la  stimolazione  del  sim- 
atico  cervicale  (le  fibre  provengono  dal  midollo  toracico  e  passano 
er  i  rami  comunicanti  bianchi  dei  primi  nervi  toracici)  dà  dilatazione 
upillare,  eccitando  il  diiatator  pupillae  ed  inibendo  lo  sfintere  pupil¬ 
le,  la  stimolazione  del  sistema  autonomo  (fibre  deiroculomotore) 
à  coscrizione  pupillare,  per  eccitamento  dello  sfintere  pupillare.  Però 


(1)  Il  simpatico  degli  autori  moderni  non  è  più  dunque  tutto  il  sistema  vegetativo, 
ia  un  simpatico  in  senso  stretto,  contrapposto  al  resto  del  sistema  vegetativo  o  si- 
;ema  autonomo  o  parasimpatico.  Nella  terminologia  però  ci  sono  molte  confusioni: 
er  es.,  Langley  chiama  tutto  il  sistema  vegetativo  col  nome  di  autonomo,  e  lo  di- 
ide  in  tre  sezioni,  di  cui  una  (toraco -lombare)  corrisponde  al  simpatico  in  senso 
Lretto.  Noi  seguiamo  la  terminologia  e  la  suddivisione  più  comunemente  usata, 
ache  nei  lavori  clinici. 
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non  sempre  questo  antagonismo  esiste;  a  volte  si  hanno  nello  stesso  si 
sterna  fibre  eccitatrici  ed  inibitrici  per  una  stessa  funzione;  ed  allora  l’or 
gano  possiede,  invece  di  lina  duplice  innervazione  (simpatica  eccitane 
e  autonoma  inibitrice  o  vicerversa),  una  quadruplice  (simpatica  ecci 
tante,  simpatica  inibitrice,  autonoma  eccitante,  autonoma  inibitrice) 
Inoltre  abbiamo  da  osservare  che  per  alcuni  organi  esiste  la  sola  inner 
vazione  simpatica:  questi  organi  aventi  una  posizione  eccezionale 
in  quanto  non  posseggono  (a  quanto  si  sa)  una  innervazione  autonoma 
sono  le  ghiandole  sudoripara,  i  vasomotori  cutanei,  p>arte  dei  vasomotor 
intestinali,  e  i  muscoli  lisci  dei  bulbi  piliferi.  Vedremo  però  che,  ac 
onta  di  questa  assenza  di  apparente  innervazione  autonoma,  quest 
organi  sono  accessibili  a  stimoli  agenti  sul  sistema  autonomo:  la  ragiorn 
ne  è  oscura. 

La  differenziazione  delle  due  grandi  sezioni  del  sistema  vegetative 
si  compie  anche  con  metodi  farmacologici:  vi  sono  sostanze  di  origine 
vegetale  o  animale  o  anche  prodotti  inorganici  che  agiscono  in  mode 
elettivo  sopra  l’uno  o  l’altro  dei  due  grandi  sistemi  vegetativi;  e  si  parli 
di  sostanze  autonomotrope  e  di  sostanze  simpaticotrope.  Vedremo  a  sue 
luogo  che  la  sostanza  simpaticotropa  per  eccellenza  è  l’adrenalina 
un  tipico  ormone,  prodotto  specifico  del  tessuto  cromafifine;  un’altn 
sostanza  simpaticotropa,  è  l’ergotossina,  uno  dei  principi  attivi  delh 
segale  cornuta,  colla  differenza,  che,  mentre  l’adrenalina  agisce  su 
simpatico  in  tutte  le  sue  manifestazioni,  sia  che  queste  per  un  dato  orgam 
siano  di  eccitamento  o  di  depressione  della  funzione  dell’organo  stesso 
l’ergotossina  agisce  eccitando  eppoi  paralizzando  solo  quelle  fibre  sim 
patiche  che  portano  impulsi  eccitatori  della  funzione  di  certi  organi 
Una  sostanza  paralizzante  per  il  simpatico  sarebbe  la  istidina  (/?-  imi 
dazol-etilamina) .  Diverse  sono  le  sostanze  autonomotrope:  fra  questi  al 
cuni  pongono  la  colina,  che  avrebbe  pertanto  nell’organismo  la  funzione 
di  un  ormone  autonomotropo  e  quindi  antagonista  della  adrenalina;  nn 
più  studiata  è  l’azione  della  atropina  e  degli  alcaloidi  del  gruppo  delh 
muscarina  (muscarina,  pilocarpina,  fìsostigmina),  che  sono  la  prima  ini 
bitrice,  gli  ultimi  eccitatori  del  sistema  autonomo,  e  specialmente  d 
quelle  manifestazioni  del  sistema  autonomo  che  implicano  per  gli  organ 
un  esaltamento  della  loro  funzione.  Così  l’atropina  dà  midriasi  perchè  pa 
ralizza  lo  sfintere  della  pupilla,  innervato  dal  sistema  autonomo;  dà  para 
lisi  dell’accomodazione,  perchè  anche  il  muscolo  ciliare  è  di  dominic 
autonomo;  accelera  il  battito  cardiaco,  perchè  paralizza  il  vago,  inibi 
tore  per  la  funzione  cardiaca;  paralizza  la  muscolatura  bronchiale 
pure  innervata  dal  vago.  Invece  la  pilocarpina,  la  muscarina  e  la  fiso- 
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igmina,  eccitando  il  sistema  autonomo,  hanno  l’azione  opposta  dell’atro 
ina,  ed  agiscono  in  senso  a  questa  opposto  sull’occhio,  sul  cuore,  sui 
ìuscoli  bronchiali,  ecc.  L’unico  fatto  inesplicato  nell’azione  di  questi 
eleni  è  che  essi  agiscono  eccitando  (pilocarpina,  ecc.)  o  deprimendo 
dropina)  la  secrezione  sudorale,  mentre  non  è  dimostrata  una  inner- 
azione  autonoma  per  le  ghiandole  sudoripare. 

Per  maggiori  particolari  sulle  funzioni  complesse  del  sistema  vege- 
ativo  colle  sue  due  grandi  sezioni,  e  sull’azione  di  farmaci  e  veleni, 
[mandiamo  ai  moderni  trattati  di  fisiologia  e  farmacologia.  Qui  vo¬ 
liamo  semplicemente  riassumere  in  una  tabella  (pag.  seg.)  le  suddivi¬ 
dili  del  sistema  vegetativo  e  le  relative  funzioni  eccitatrici  o  inibitrici 
ulla.  attività  specifica  di  organi  (muscoli  involontari,  ghiandole,  ecc.). 

Fisiologicamente  le  due  sezioni  del  sistema  vegetativo  lavorano 
n  modo  da  mantenere  in  tutti  gli  organi  della  vita  vegetativa  un  gra¬ 
to  stato  di  attività  funzionale  o  di  tono  atto  all’esplicarsi  facile  e  pronto 
Ielle  varie  attività  specifiche. 

Da  indagini  cliniche  recenti  risulta  che  non  sempre  esiste  uno  stato 
li  equilibrio  perfetto  fra  i  due  sistemi  nervosi  vegetativi;  che  possono 
iversi  talora  in  certi  individui  degli  stati  particolari  di  squilibrio,  con 
prevalenza  della  attività  funzionale  del  simpatico  o  del  sistema  auto- 
ionio,  con  prevalenza  cioè  talora  del  tono  del  simpatico  e  talora  del  tono 
iel  sistema  automomo ,  rappresentato  principalmente  del  vago;  e  si  parla 
quindi  di  due  speciali  stati  costituzionali  che  vanno  sotto  il  nome  di 
simpaticotonia  e  di  vagotonia  (Eppinger  ed  Hess).  L’esplorazione  farma¬ 
codinamica  servirebbe  molto  bene  a  distinguere  i  soggetti  vagotonici 
dai  simpaticotonici  e  dai  normali:  i  primi  sarebbero  particolarmente 
sensibili  alla  pilocarpina  ed  all’atropina;  i  simpaticotonici  invece 
alla  adrenalina.  Lo  stato  di  vagotonia,  ben  studiato  da  Eppinger  ed 
Hess,  sarebbe  il  più  interessante:  questo  stato  costituzionale  anormale  \ 
si  ritrova  in  soggetti  nervosi,  con  tendenza  alla  anemia  ed  alle  splacno- 
ptosi,  e  si  rivela  con  segni  particolari:  rossori  e  pallori  bruschi,  mani 
fredde,  spesso  cianotiche,  profusi  sudori,  talora  occhi  un  po’  basedo- 
wici  e  con  sintomo  di  Graefe  (v.  nel  cap.  seg.  il  morbo  di  Basedow), 
pelle  umida,  salivazione  abbondante,  diminuzione  della  sensibilità 
tattile  della  faringe  e  quindi  abolizione  del  riflesso  faringeo  (che  pertanto 
non  sarebbe  un  sintomo  isterico),  respiro  spesso  irregolare,  senso  di 
pressione  retrosternale,  variazioni  brusche  nel  numero  delle  pulsazioni 
cardiache  (col  fatto  caratteristico,  che  l’ammalato  sta  peggio  quando 
c’è  bradicardia,  perchè  si  tratta  di  veri  accessi  di  aumentato  vagotono), 
aritmie  cardiache,  ipercloridria  gastrica,  diarree  senza  apparente  ragione 
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alternate  con  stipsi,  dermografìa,  disuria  e  poliuria,  urine  cariche  di 
fosfati,  eosinofilia  nel  sangue,  eccitamento  sessuale,  tremore  delle  mani, 
delle  palpebre,  della  lingua.  In  questi  soggetti  è  facile  ottenere  bradi¬ 
cardia  comprimendo  il  vago  al  collo:  l’adrenalina,  iniettata  in  dose  di 
1  mgr.,  non  dà  glicosuria,  nè  poliuria,  nè  eleva  molto  la  pressione  san¬ 
guigna;  invece  la  pilocarpina  agisce  fortemente  e  basta  1  cgr.  per  dare 
gran  sudorazione  e  forte  scialorrea,  anzi  talora  provoca  disturbi,  ricor¬ 
danti  attacchi  di  asma  o  di  angina  pectoris.  Secondo  alcuni  clinici  anzi 
certe  forme  di  asma  bronchiale,  di  angina  pectoris,  di  pilorospasmo 
sarebbero  da  ricondursi  a  stati  vagotonici  ed  all’azione  di  agenti  vago- 
tropici.  La  diatesi  essudativa  dei  bambini  (Czerny)  e  la  costituzione 
timico-linfatica  avrebbero  attinenza  colla  costituzione  vagotonica. 

Hon  tutti  gli  autori  sono  d’accordo  nell’ammettere  questi  quadri 
di  anomalie  costituzionali  così  schematici  (Frank);  pare  ad  ogni  modo  che 
lo  stato  funzionale  e  quindi  il  tono  delle  due  sezioni  del  sistema  nervoso 
vegetativo  varii  assai  secondo  influenze  varie,  e  che  gli  organi  a  se¬ 
crezione  interna  abbiano  parte  notevole  nel  determinare  variazioni  di 
attività,  di  sensibilità  o  reattività  dell’uno  o  dell’altro  dei  due  sistemi. 

Si  può  affermare,  che  molti  ormoni  agicono  per  l’intermezzo  del  si- 

#  • 

sterna  nervoso  vegetativo. 
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CAPITOLO  II. 

Apparecchio  tiro-paratiroideo. 

I.  —  Ricordi  anatomici  ed  istologici. 

L'apparecchio  tiro-paratiroideo  risulta  della  ghiandola  tiroide , 
delle  paratiroidi  ed  eventualmente  di  tiroidi  e  paratiroidi  accessorie. 
La  tiroide  risulta  di  tre  lobi  pari  applicati  lateralmente  alla  trachea 
ed  uniti  per  mezzo  del  così  detto  istmo,  da  cui  si  diparte  spesso  una  pic¬ 
cola  appendice  impari  e  rdediana,  diretta  in  alto,  chiamata  piramide 
del  Lalouette. 

Le  paratiroidi ,  o  corpi  epiteliali ,  sono  di  numero  e  sede  variabile 
nelle  varie  specie  animali  ed  anche  in  seno  alla  stessa  specie.  Nell’uomo 
sono  di  regola  4  corpiciattoli  brunastri  o  rossastri,  lunghi  e  larghi 
pochi  millimetri,  disposti  due  per  parte  subito  dietro  a  ciascuno  dei  lobi 
della  tiroide. 

Tiroidi  accessorie  si  trovano  talora  in  vari  punti  del  collo  e  della 
parte  superiore  del  torace. 

Paratiroidi  accessorie  si  possono  pure  avere,  di  dimensioni  varie ? 
per  lo  più  microscopiche,  attorno  alla  tiroide  ed  alle  paratiroidi,  in  punti 
vari  del  collo,  spesso  anche  attorno  al  timo  o  anzi  anche  entro  il  timo 
(Pepere). 

Istologicamente  la  tiroide  (come  le  tiroidi  accessorie)  risulta  di 
un  involucro  connettivale,  che,  mandando  sepimenti  nell’interno, 
divide  l’organo  in  lobuli,  i  quali  risultano  di  follicoli  o  alveoli:  il  follicolo 
tiroideo  risulta  di  un  epitelio  unistratifìcato  cubico  o  leggermente  ci¬ 
lindrico,  delimitante  una  cavità  presso  a  poco  rotonda,  ripiena  di  un 
particolare  secreto,  la  sostanza  colloide  (talora  si  hanno  anche  cordoni 
cellulari  pieni,  senza  lume,  ricordanti  il  tessuto  paratiroideo:  ciò  è  fre¬ 
quente  specialmente  nei  giovani  ed  in  certi  animali,  come  il  coniglio); 
l’epitelio  riposa  sullo  stroma  connettivale,  entro  cui  corrono  abbondan¬ 
tissimi  vasi,  senza  intermezzo  di  membrana  propria,  le  sue  cellule 
contengono  granuli  osmofìli  (grasso?)  e  granuli  di  secrezione  fucsi- 
nofìli  (metodo  Galeotti),  i  quali  ultimi  possono  aumentare  visibilmente 
negli  stati  di  iperfunzione  dell’organo  (ipertiroidismo).  La  sostanza 
colloide  che  normalmente  riempie  il  follicolo,  è  densa,  insolubile  in  acqua 
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nei  comuni  fissatori,  che  spesso  la  fanno  retrarre  coagulandola,  ed 
a  affinità  per  i  colori  acidi  (acidofìla).  Questa  sostanza  colloide 
tppresenta  evidentemente  il  prodotto  ultimo  della  secrezione  dei- 
epitelio  follicolare:  il  secreto,  dapprima  sotto  forma  granulare 
elle  cellule  secernenti,  viene  poi  sempre  più  modificato  chimicamente 
[1  infine  versato  nel  lume  del  follicolo.  La  sostanza  colloide  è  riassor- 
ita  attraverso  agli  interstizi  esistenti  fra  le  cellule  epiteliali  o  attraverso 
Ile  lacune  formatesi  nel  rivestimento  epiteliale  per  desquamazione 
i  elementi  cellulari,  quindi  passa  nei  linfatici  peri-  ed  interfollicolari 
così  probabilmente  arriva  nel  sangue. 

La  sostanza  colloide  risulta  di  una  proteina  iodata  particolare, 
i  iodotireoglobulina ,  e  di  un  proteide  fosforato  non  iodato,  un  nucleo- 
roteide.  Quest’ultimo  proviene  dal  disfacimento  dei  nuclei  epiteliali 
d  ha  meno  importanza;  mentre  importantissima  è  la  iodotireoglobu- 
ina,  perchè  è  quella  che  conferisce  alla  tiroide  e  suoi  estratti  l’alto  con- 
enuto  in  iodio.  Si  può  dire  che  la  tiroide  è  Porgano  più  ricco  d’iodio 
lell’organismo  (0,3-0, 9  di  iodio  per  grammo  di  sostanza  secca);  essa  fissa 
ffettivamente  l’iodio  introdotto  nell’organismo  per  le  più  diverse  vie. 
j’iodio  nella  caratteristica  proteina  iodata  della  tiroide  pare  sia  legato 
uà  un  gruppo  aromatico  (Oswald).  Bollendo  con  acidi  minerali  diluiti 
a  tiroide,  si  ottiene  un  corpo  iodato  detto  iodotirina,  contenente  fino 
il  5  %  di  iodio,  e  rappresentante  un  prodotto  di  scissione  idrolitica 
iella  iodotireoglobulina. 

La  struttura  istologica  delle  paratiroidi  è  diversa  assai  da  quella 
iella  tiroide:  ogni  paratiroide  ha  un  sottile  involucro  connettivale, 
1  suo  parenchima  risulta  essenzialmente  da  cordoni  cilindrici  epiteliali, 
fieni,  occupanti  la  maglie  dello  stroma.  Le  cellule  epiteliali  sono  ripar- 
ite  in  due  tipi;  le  une,  grosse,  poligonali,  a  protoplasma  pallido  e  nucleo 
ion  grossi  granuli  cromatmici,  sono  dette  cellule  principali ;  le  altre, 
mcor  più  grosse,  hanno  nucleo  piccolo  centrale,  e  protoplasma  abbon- 
ìante,  granuloso,  intensamente  acidofìlo,  e  sono  dette  cellule  cromofile 
3  oxifìle  o  eosinofilie.  Quest ’ultime  mancano  nel  feto,  compaiono  nelle 
paratiroidi  di  bambini  nei  primi  anni  di  vita;  aumenterebbero  in  gravi¬ 
danza  ed  in  certi  stati  patologici;  nella  vecchiaia  secondo  taluno 
(Petersen)  scompaiono,  secondo  altri  (Pepere)  sono  numerosissime 
e  formano  interi  cordoni.  Probabilmente  le  cellule  oxifìle  non  sono  che 
stati  funzionali  particolari  delle  cellule  principali.  Itegli  epiteli  della, 
paratiroide  possono  trovarsi  grasso  e  glicogeno.  Merita  inoltre  di  essere 
ricordato  che  nelle  paratiroidi  può  trovarsi  della  sostanza  colloide  o 
in  masse  fra  i  cordoni  epiteliali  o  più  spesso  entro  i  cordoni  stessi,  che 
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assumono  così  un  lume  e  possono  trasformarsi  in  veri  follicoli  simi 
a  quelli  tiroidei;  tali  follicoli  pieni  di  colloide  mancano  nel  feto  e  n< 
bambino  sotto  10  anni,  comparirebbero  nel  secondo  decennio  di  vit 
e  non  mancherebbero  mai  nelle  paratiroidi  da  30  anni  in  là  (Erdheim 
Pare  non  vi  sia  rapporto  fra  contenuto  in  colloide  della  tiroide  e  contenut 
della  paratiroidi;  la  sostanza  colloide  paratiroidea  pare  contenga  molt 
meno  iodio  e  non  abbia  gran  che  a  fare  con  quella  tiroidea;  alcuni  auto] 
la  ritengono  più  un  prodotto  degenerativo  che  un  vero  secreto. 


II.  —  Effetti  della  estirpazione  della  tiroide 

E  DELLE  PARATIROIDI. 

I  primi  sperimentatori,  che  operarono  gli  animali  di  tiroidectomis 
come  i  primi  chirurghi,  che  nell’uomo  estirparono  la  tiroide  ammalat 
(gozzo),  notarono  che  questa  operazione  era  seguita  da  gravi  conseguenz 
per  l’organismo  e  bene  spesso  da  morte  a  più  o  meno  breve  scadenza 
Sono  sopratutto  classiche  le  ricerche  di  M.  Schiff,  che  posero  in  evidenzi 
fino  da  molti  anni  or  sono  l’enorme  importanza  della  tiroide  per  l’or 
ganismo  e  la  gravità  dei  sintomi  seguenti  alla  sua  estirpazione.  Ma  quest 
primi  osservatori  non  conoscevano  resistenza  delle  paratiroidi,  c 
come  il  Gley,  consideravano  queste  come  resti  embrionali  di  tessuti 
tiroideo.  Si  deve  al  Yassale  e  suoi  collaboratori,  al  Biedl,  a  Pineles 
a  Jeandelize,  ad  Erdheim  ed  altri  successivi,  l’avere  messo  in  sodi 
che  esistono  due  sindromi  tutto  affatto  diverse,  l’una  susseguenti 
alla  pura  tiroidee! omia,  cioè  alla  estirpazione  della  sola  tiroide,  coi 
conservazione  di  almeno  due  paratiroidi,  l’altra  susseguente  alla  pun 
paratiroidectomia,  cioè  alla  estirpazione  delle  paratiroidi  tutte,  coi 
conservazione  di  buona  parte  del  tessuto  tiroideo:  e  che  certi  quadr 
sintomatologici  misti,  quali  specialmente  sono  descritti  dai  vecch 
autori  che  estirpavano  la  tiroide  senza  tener  conto  del  destino  dell< 
paratiroidi,  erano  dovuti  alla  estirpazione  completa  di  tutto  l’apparec 
chio  tiroparatiroideo,  o  ad  estirpazione  di  buona  parte  di  esso,  coi 
lesioni  o  compromissione  vasale  grave  del  resto  durante  l’atto  operativo 
Il  fatto  che  nelle  varie  specie  di  animali  i  rapporti  fra  tiroide  e  parati¬ 
roidi  sono  più  o  meno  intimi,  spiega  anche  perchè  in  certi  animali  s; 
ottenesse  con  più  frequenza  il  quadro  puro  della  atireosi  (erbivori , 
per  es.,  conigli,  in  cui  le  paratiroidi  sono  in  parte  molto  discoste  dalla 
tiroide,  anzi  abbondano  abbozzi  paratiroidei  nel  timo,  onde  tessuto  para¬ 
tiroideo  resta  sempre  nell’organismo  dopo  la  tiroidectomia),  in  altri 
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invece  predominasse  quello,  più  acuto  e  più  immediatamente  grave, 
dovuto  alla  soppressione  delle  paratiroidi  ( carnivori ,  in  cui  le  parati¬ 
roidi  sono  in  intimi  rapporti  colla  tiroide  e  sono  quasi  sempre  estirpate 
con  questa,  tranne  che  si  usino  speciali  precauzioni). 

Descriviamo  prima  il  quadro  della  atireosi  o  cachessia  tireopriva, 
dovuto  a  soppressione  funzionale  della  tiroide,  poscia  quello  della 
tetania  paratir  copriva ,  dovuto  a  soppressione  funzionale  delle  para- 
tiroidi. 

a)  Cachessia  strumipriva  o  tireopriva  (Kocher),  atireosi  (Biedl), 
mixedema  postoperatorio  (Biverdin).  —  Si  osserva  negli  animali  privati 
della  sola  tiroide,  con  conservazione  di  tessuto  paratiroideo  sufficiente 
ad  assicurare  la  funzione  paratiroidea;  si  osserva  anche  nell’uomo  in 
seguito  ad  estirpazioni  totali  di  gozzi,  cioè  di  tessuto  tiroideo.  Se  l’ope¬ 
razione  si  pratica  in  animali  giovani,  colpisce  subito  l’arresto  di  svi¬ 
luppo  di  tutto  il  corpo,  per  cui  gli  animali  restano  più  piccoli  di  statura 
di  quelli  controllo  di  eguale  covata;  restano  ipoplastici  in  modo  parti¬ 
colare  gli  organi  sessuali  e  deficiente  è  lo  sviluppo  del  pelo  (conigli) 
e  delle  corna  (pecore  e  capre).  Il  sistema  scheletrico  pure  presenta  netta¬ 
mente  i  segni  di  una  ritardata  ed  irregolare  ossificazione,  specialmente 
di  quella  endocondrale,  mentre  quella  periostale  si  compie  sempre 
assai  bene;  e  perciò  le  ossa  lunghe  degli  arti  restano  corte  e  spesse. 
Gli  animali  sono  apatici  e  talora  propriamente  in  un  vero  stati  di  idio¬ 
zia:  solo  nei  cani  (in  cui,  per  gli  intimi  rapporti  colle  paratiroidi,  la  tiroi- 
dectomia  pura  è  molto  diffìcile)  Biedl  avrebbe  trovato  che  lo  sviluppo 
psichico  è  normale,  mentre  molti  altri  sintomi  della  atireosi  sono  bene 
pronunziati,  anzi  colpisce,  secondo  questo  autore,  nei  cuccioli  operati 
precocemente  la  conformazione  del  cranio,  piccolo,  rotondo,  a  fronte 
sporgente  e  radice  del  naso  infossata.  È  frequente  il  reperto,  sopratutto 
nelle  pecore  e  nelle  capre,  di  placche  ateromatose  calcificate  nell’aorta 
e  nei  grossi  vasi:  inoltre  spesso  si  trova  ingrossamento  della  ipofisi 
e  delle  capsule  surrenali;  frequenti  anche  lesioni  degenerative  del  rene. 
La  temperatura  corporea  è  abbassata  di  sovente. 

Se  l’operazione  viene  eseguita  in  un  animale  già  adulto,  a  sviluppo 
osseo  già  completo,  è  naturale  che  manchino  i  segni  del  turbato  svi¬ 
luppo  scheletrico:  gli  animali  diventano  tristi,  apatici,  perdono  l  ap- 
petito,  dimagrano  notevolmente;  i  peli  cadono,  la  pelle  si  fa  secca 
e  offre  tendenza  ad  eczemi,  e  secondo  qualche  autore  potrebbe  in  qualche 
animale  (scimmie,  gatti,  pecore,  porci)  assumere  aspetto  infiltrato, 
edematoso,  come  nel  mixedema  dell’uomo  (v.  sotto).  Bel  sangue  si  nota 
ipoglobulia,  oligocromemia,  leucocitosi  mononucleare  ed  eosinofilia; 
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la  coagulazione  avviene  più  lentamente,  ma  la  precipitazione  di  fìbrin 
è  più  abbondante  del  normale  (Albertoni,  Kottmann).  Notevole  è 
fatto  che  negli  animali  tireoprivi  è  molto  ritardata  l’evoluzione  del  cali 
delle  fratture  e  quindi  la  guarigione  di  queste;  la  rigenerazione  dei  neri 
periferici  in  seguito  a  taglio  sarebbe  pure  ritardata  o  abolita  second 
Marinesco  e  Minea,  fatto  questo  che  Zalla  non  potè  confermare.  Dim; 
nuita  è  pure  l’attività  genitale;  ridotta  la  fecondità  delle  femmine 
Il  ricambio  materiale  può  dirsi  in  genere  rallentato  negli  animali  tirec 
privi:  è  ridotta  la  eliminazione  di  azoto,  anzi  anche  nel  digiuno  la  pei 
dita  di  azoto,  indice  della  fusione  dei  tessuti,  è  minore  che  negli  anima 
normali  digiunanti:  è  elevato  il  limite  di  assimilazione  degli  idrati  c 
carbonio,  ossia  occorrono  somministrazioni  di  zuccheri  molto  pi 
alte  che  normalmente  per  provocare  glicosuria;  la  glicosuria  adrenal 
nica  negli  animali  tireoprivi  non  si  ottiene  o  si  ottiene  difficilmente 
Pare  anzi  che  anche  la  glicosuria  da  estirpazione  del  pancreas  si  riduc 
o  scompaia  e  che  anche  altri  sintomi  del  diabete  pancreatico  si  me 
difìchino  per  effetto  della  tiroidectomia;  il  che  condurrebbe  ad  are 
mettere  con  Eppinger,  Falta  e  Kudinger  un  antagonismo  fra  pancrea 
e  tiroide,  e  quindi  a  ritenere  che  l’estirpazione  della  tiroide  porti  a< 
un’esaltazione  della  funzione  pancreatica,  che  è  rallentante  per  il  ri 
cambio  in  genere  e  fissatrice  rispetto  agli  idrati  di  carbonio.  Anche  il  ri 
cambio  dei  grassi  negli  animali  strumiprivi  è  rallentato.  Pare  esista  r; 
tenzione  di  sali.  Gli  animali  generalmente  muoino,  in  poche  settiman 
(gatti)  o  mesi  o  anche  1-2  anni  (cani),  nello  stato  del  più  profondo  ma 
rasma. 

Nell’uomo,  come  negli  animali,  gli  effetti  della  tiroidectomi 
totale  (estirpazione  radicale  di  gozzo-strumectomia)  variano  a  second 
dell’età  del  soggetto:  se  si  tratta  si  soggetti  molto  giovani,  questi  effetl 
si  manifestano  con  arresto  di  sviluppo  psichico  e  sopratutto  arresto  d 
sviluppo  scheletrico:  anche  nell’uomo  è  sopratutto  l’ ossificazione  ende 
condrale  che  è  ritardata,  per  cui  è  deficiente  l’aumento  in  lunghezz 
delle  ossa  lunghe,  che  restano  pertanto  corte  e  tozze.  Secondo  Pend 
la  soppressione  della  tiroide  ostacola  anche  nell’uomo  specialmente  lo  svi 
luppo  delle  forme,  l’evoluzione  morfologica,  più  che  lo  sviluppo  di  mass 
(soggetti  brachitipici).  Se  la  strumectomia  totale  fu  eseguita  in  aduli 
allora  si  notano  sopratutto  sintomi  nervosi  e  cutanei:  cominciano  dei  de 
lori  diffusi,  in  i specie  agli  arti  inferiori,  si  afferma  una  grande  debolezz 
ed  un  senso  generale  di  pesantezza;  i  movimenti  volontari  vanno  facen 
dosi  torpidi,  quelli  più  delicati  sono  male  eseguiti  o  non  sono  eseguit 
affatto,  talora  sono  accompagnati  da  tremori  fibrillari.  La  psich 
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si  va  ottundendo:  scompare  ogni  vivacità,  ogni  interesse  per  l’ambiente; 
talora  compaiono  idee  melanconiche.  La  pelle  va  assumendo  un  aspetto 
edematoso;  però  l’edema  è  duro,  elastico,  le  impronte  del  dito  non  ven¬ 
gono  conservate,  come  nel  comune  edema:  pare  si  tratti  di  una  speciale 
modificazione'  fisico-chimica  del  connettivo  cutaneo  per  cui  varia  il 
suo  potere  di  imbibizione;  questo  edema  è  sopratutto  spiccato  alle  estre¬ 
mità  ed  alla  faccia,  che  assume  un  aspetto  caratteristico,  rigonfia  e 
rigida  (fìg.  65).  La  pelle  è  inoltre  fredda,  pallida  o  terrea,  secca,  spesso 
coperta  da  eczemi  cronici,  o  desquamante  ;  la  secrezione  sudorale  è 
abolita,  i  capelli  imbiancano  e  cadono,  non  mancano  alterazioni  ungueali. 
Molto  ridotta  è  l’attività  sessuale;  nelle  donne  si  ha  amenorrea.  Nel  san¬ 
gue  si  ha  ipoglobulia,  oligocromemia,  mononucleosi.  La  temperatura 
del  corpo  è  abbassata;  il  malato  stesso  ha  sempre  sensazione  subiettiva 
di  freddo.  Il  ricambio  è  alterato  nel  senso  di  un  rallentamento,  come 
vedemmo  nella  atireosi  degli  animali.  Si  ha  ingrossamento  dell’ipofisi. 

L’uomo  vive  senza  tiroide  al  massimo  sette  anni  secondo  Kocher; 
per  lo  più  sopravviene  prima  la  morte,  in  stato  di  grave  cachessia,  o 
per  facili  complicanze.  I  sintomi  possono  regredire,  se  furono  lasciati 
in  sito  residui  di  tessuto  tiroideo  capaci  di  rigenerazione.  Ormai  vale 
come  regola  per  i  chirurghi  di  non  estirpare  mai  completamente  la  ti¬ 
roide,  ma  di  lasciarne  sempre  almeno  un  quarto  (Kocher). 

b )  Tetania  paratireopriva  o  tetania  postoperatoria ,  acuta  e  cro¬ 
nica.  —  Si  tratta  di  un  quadro  morboso  ben  netto,  che  suole  comparire 
in  forma  acuta  dopo  l’estirpazione  di  tutte  le  paratiroidi,  ma  che  può 
aversi  anche  in  forma  attenuata  e  cronica  per  estirpazione  incompleta 
e  specialmente  in  certi  animali  (ratti).  In  alcuni  animali  è  impossi¬ 
bile  estirpare  tutte  le  paratiroidi  senza  portar  via  anche  buona  parte 
o  tutta  la  tiroide:  allora  si  dovrebbero  avere  le  due  sindromi,  la  tireo- 
priva  e  la  tetanica,  combinate;  ma  quest’  ultima  si  sviluppa  rapidamente 
ed  uccide  in  pochi  giorni  gli  animali,  senza  che  i  segni  della  atireosi  ab¬ 
biano  avuto  il  tempo  di  affermarsi,  e  quindi  anche  in  questi  animali 
può  comodamente  studiarsi  la  tetania  paratireopriva. 

In  generale,  dopo  un  periodo  di  latenza  di  1-3  giorni,  la  tetania 
esplode  violenta:  nel  periodo  di  latenza  già  gli  animali  sono  spesso  in¬ 
quieti,  presentano  anoressia  e  aumento  della  sete,  scosse  fibrillari  dei 
muscoli,  la  cui  eccitabilità  meccanica  è  aumentata.  Poi  compaiono 
veri  spasmi  tonici  e  clonici  nei  muscoli  delle  estremità,  del  collo,  della 
coda;  e  questi  possono  ripetersi  ad  accessi,  durante  cui  la  temperatura 
si  eleva,  la  respirazione  si  fa  frequente  e  dispnoica  ed  il  polso  si  accelera 
enormemente.  Comprimendo  i  tronchi  nervosi  delle  estremità  o  strin- 
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gendo  queste  con  un  legaccio,  si  provoca  uno  spasmo  tonico  (sintomo 
di  Trousseau  della  tetania  umana);  si  ha  aumento  rilevante  della  ecci¬ 
tabilità  meccanica  e  galvanica  dei  nervi  di  moto,  e  ciò  anche  negli  in¬ 
tervalli  fra  gli  accessi  tetanici.  Gli  animali  in  pochi  giorni  dimagrano 
enormemente  e  per  lo  più  muoiono  in  un  accesso,  per  soffocazione  in 
seguito  a  spasmo  tonico  dei  muscoli  respiratori  o  per  laringospasmo. 
Negli  ultimi  periodi  possono  aversi  anche  fatti  paralitici  (per  lo  più 
spastici).  Si  può  dire  che  in  tutti  gli  animali  (anche  in  uccelli)  si  è  osser¬ 
vato  il  quadro  della  tetania  coi  soliti  tratti  fondamentali.  Per  estirpa¬ 
zione  incompleta  delle  paratiroidi  si  ha  spesso  una  tetania  latente ,  che 
si  rivela  sopratutto  con  ipereccitabilità  meccanica  neuro-muscolare 
senza  accessi  tipici;  notevole,  che,  come  in  certe  esperienze  classiche 
di  Yassale,  se  l’animale  diventa  gravido,  la  tetania  da  latente  può  farsi 
manifesta,  come  se  la  gravidanza  ed  il  puerperio  esigessero  una  maggiore 
attività  dalle  paratiroidi  residuali  e  queste,  prima  «ufficienti,  diventas¬ 
sero  insufficienti. 

Importantissimi  sono  gli  stati  di  tetania  cronica ,  quali  si  ottennero 
per  esempio  da  Erdheim  nei  ratti  mediante  cauterizzazione  delle  para- 
tiroidi;  oltre  i  soliti  sintomi  di  ipereccitabilità  nerveo-muscolare,  sono 
molto  accentuati  dei  fatti  trofici,  specialmente  a  carico  di  formazioni 
di  origine  ectodermica  e  dello  scheletro.  Già  nelle  forme  acute  si  nota 
caduta  di  peli,  eczemi  cutanei,  enorme  dimagramento;  ma  qùanto  più 
l’animale  sopravvive,  tanto  più  evidenti  si  fanno  questi  disturbi  tro¬ 
fici:  Erdheim  ha  specialmente  studiato  le  alterazioni  dei  denti,  consi¬ 
stenti  in  ritardo  ed  irregolarità  della  calcificazione  della  dentina,  ero¬ 
sioni  o  distruzioni  di  smalto,  rotture  dei  denti  stessi.  Iselin  nei  giovani 
ratti  paratiroidectomizzati  descrive  un  arresto  generale  di  sviluppo 
scheletrico  e  sopratutto  una  deficienza  della  calcificazione  del  giovane 
tessuto  osseo:  alterazioni  che  secondo  Erdheim  ricorderebbero  la  osteo- 
malacia  ed  anche  la  rachitide.  Nei  ratti  operati  si  ha  pure  spesso  forma¬ 
zione  di  cateratte  (Erdheim).  Frequenti  in  vari  animali  sarebbero  le¬ 
sioni  degenerative  del  rene  (Pfeiffer  e  Meyer,  Massaglia)  e  del  fegato 
(Gozzi). 

NelF^omo,  per  estirpazione  di  gozzi  fatta  senza  l’attenzione  di 
risparmiare  le  paratiroidi,  compare  una  forma  di  tetania  ( tetania  stru- 
mipriva)  in  tutto  simile  alle  altre  forme  di  tetania  umana:  vedremo 
tosto  i  principali  segni  della  tetania  dell’uomo,  del  resto  simile  a  quella 
degli  animali.  Oggi  vale  come  regola,  che  nelle  strumectomie  bisogna 
lasciare  in  sito  possibilmente  tutte  le  paratiroidi. 
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III.  —  Effetti  fisiologici  dei  principii  tiroidei 

E  PARATIROIDEI. 

Gli  estratti  acquosi  o  glicerici  di  tiroide,  la  iodotirina  e  la  sua 
sostanza  madre,  la  tireoglobulina,  producono,  iniettate  nelle  vene 
igli  animali,  un  abbassamento  della  pressione  sanguigna  (Oliver  e 
Bchàfer,  Cyon),  ed  un  rallentamento  del  polso  (Cyon);  da  alcuni  questa 
azione  però  è  attribuita  alla  colina ,  una  sostanza  ad  azione  eccitatrice 
lei  vago,  sempre  presente  in  quasi  tutti  gli  estratti  di  organi,  da  altri 
3  stata  trovata  comune  a  molte  proteine  iodate,  e  però  non  avrebbe 
niente  di  specifico  per  la  tiroide.  Con  iniezioni  ripetute  di  estratti  ti¬ 
foidei  si  otterrebbe  negli  animali  tachicardia  (però  secondo  Furth 
3  Schwarz  non  specifica,  ma  comune  a  vari  preparati  iodati),  mono- 
nucleosi  del  sangue,  diuresi  (Ooronedi),  talora  esoftalmo,  acceleramento 
lei  processi  di  ossificazione  e  calcificazione  (Bircher);  il  ricambio  è  for¬ 
temente  accelerato,  aumenta  la  eliminazione  di  N,  i  grassi  vengono 
son  particolare  intensità  abbruciati,  compare  spesso  glicosuria,  aumenta 
[a  eliminazione  di  Ca;  si  ha  forte  dimagramento.  Si  ha  anche  aumento 
Iella  termogenesi. 

Come  si  vede,  la  somministrazione  di  estratti  tiroidei  (anche  per 
bocca,  come  si  fa  coi  vari  preparati  messi  in  commercio  col  nome  di 
liroidina)  produce  dei  sintomi  opposti  a  quelli  della  atireosi;  soggiun¬ 
giamo  che  la  miglior  cura  della  atireosi  sperimentale  o  postoperatoria 
3onsiste  appunto  nella  cosidetta  terapia  sostitutiva  o  somministrazione 
li  preparati  tiroidei;  si  sono  anche  fatti  tentativi,  talora  coronati  da 
successo,  di  innesti  omologhi  (e  talora  perfino  eterologhi)  tiroidei, 
sempre  neH’intento  di  restituire  all’organismo  quei  principi  attivi 
(ormoni)  che  gli  sono  stati  sottratti  colla  tiroidectomia. 

Ricordiamo  anche  che  le  larve  di  anfìbi  e  pesci,  cui  si  sommini¬ 
strano  per  via  orale  pezzetti  di  tiroide  o  estratti  tiroidei,  offrono  accele¬ 
razione  della  metamorfosi  e  minore  aumento  di  massa  (Gudernatsch, 
Benno,  Giocomini,  Romeis,  Adler).  Abelin  ha  trovato  di  recente  che 
questo  effetto  si  ha  anche  con  tiramina  (/bossifeniletilamina)  e  spe¬ 
cialmente  tiramina  tri-iodata. 

Per  quanto  riguarda  le  paratiroidi,  difficile  è  studiare  ]  azione  fisio¬ 
logica  dei  loro  estratti  puri,  data  la  piccolezza  degli  organi:  pare  però 
accertato  che  il  trapianto  di  paratiroidi  di  animali  sani  in  animali 
ammalati  di  tetania  paratireopriva  produce  la  sospensione  o  la  guari- 
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gione  della  tetania  (Iselin,  Erdheim,  Biedl).  Tassale,  Bircher  ed  altri, 
hanno  ottenuto  buoni  risultati  nella  cura  della  tetania  postoperatoria 
(strumipriva)  coll’uso  di  estratti  di  paratiroidi  (paratiroidina  seconde 
Tassale);  Bield  nei  gatti  ha  però  avuto  risultati  negativi.  È  un  fatto 
poi  che  la  tetania  paratireopriva  può  guarirsi  coll’uso  di  sostanze  ti¬ 
roidee,  di  tiroidina,  il  che  parla  in  favole  di  rapporti  funzionali  fra  ti¬ 
roide  e  paratiroide,  oppure  si  spiega  con  Tassale  ammettendo  che  nella 
tiroide  che  ha  servito  a  preparare  gli  estratti  siano  stati  inclusi  ammassi 
di  tessuto  paratiroideo. 

Secondo  Eppinger,  Falta  e  Budinger  gli  ormoni  tiroidei  avrebbero 
una  prevalente  azione  eccitatrice  sul  simpatico,  sebbene  essi  riconoscano 
anche  una  azione  su  qualche  sezione  del  sistema  vegetativo  autonomo; 
quelli  paratiroidei  piuttosto  una  prevalente  azione  sul  sistema  autonomo 
( vagotropismo );  i  primi  sarebbero  acceleratori  del  ricambio,  i  secondi 
piuttosto  rallentatori.  Ma  non  tutti  riconoscono  questo  antagonismo 
d’azione  fra  le  due  ghiandole  a  secrezione  interna;  anzi  alcuni  (Biedl) 
ammettono  piuttosto  la  possibilità  di  una  sinergia  e  di  un  vicariamento. 


IT.  —  Malattie  tireogene  spontanee  dell’uomo. 

1.  Morbo  di  Basedow  o  di  Flxiani-Basedow  o  gozzo  esoftalmico  o 
malattia  di  Graves.  —  È  stato  riconosciuto  come  quadro  morboso  a 
sè  dall’italiano  Flaiani  nella  seconda  metà  del  secolo  decimottavo;  alla 
metà  del  secolo  decimonono  Basedow  ha  stabilito  nettamente  i  sintomi 
cardinali:  esoftalmo,  tachicardia,  gozzo  (tumefazione  della  tiroide). 
A  questi  si  aggiungono  secondo  le  odierne  descrizioni  numerosi  altri 
sintomi,  che  enumeriamo  appena:  il  sintomo  di  Graefe  (deficienza  si 
sinergia  fra  movimento  del  bulbo  oculare  e  movimento  della  palpebra 
nel  guardare  in  basso);  il  sintomo  di  Moebius  (insufficienza  della  conver¬ 
genza  dei  sue  occhi);  il  sintomo  di  Stellwag  (le  palpebre  vengono  bat¬ 
tute  di  rado  ed  incompletamente,  sia  a  causa  dell’esoftalmo  talora 
rilevante,  sia  per  altre  ragioni,  vedi  sotto);  labilità  vasomotoria;  abbon¬ 
dante  sudorazione;  aumentata  secrezione  lacrimale;  temperatura  cor¬ 
porea  elevata  e  tendenza  a  brusche  elevazioni  ancora  più  rilevanti; 
senso  subiettivo  di  calore;  diarree  profuse;  diminuzione  rapida  di  peso; 
dimagramento;  insonnia;  tremore  degli  arti;  rapida  dilatabilità  del  cuore 
sotto  gli  sforzi,  dimostrata  da  bruschi  aumenti  dei  diametri  cardiaci, 
specie  del  trasverso  (Grocco);  alta  pressione  sanguigna;  nelle  persone 
attempate  tendenza  alla  arteriosclerosi  vasale,  nei  giovani  rapido  svi- 
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luppo  corporeo,  rapidi  aumenti  di  statura,  pubertà  precoce;  inquie¬ 
tudine,  talora  forte  eccitazione  psichica,  fino  a  veri  stati  psicopatici 
[psicosi  basedowiche ),  spesso  a  tipo  maniaco-depressivo,  con  preva¬ 
lenza  degli  stati  maniaci,  talora  a  tipo  allucinatorio.  Il  ricambio  neiba- 
sedowici  è  sempre  accelerato:  sono  aumentate  le  ossidazioni  e  la  produ¬ 
zione  di  calore,  esagerata  è  la  disintegrazione  delle  proteine,  e  quindi 
Peliminazione  di  N  e  di  P,  è  abbassato  il  limite  di  assimilazione  degli 
zuccheri  (facile  produzione  di  glicosurie  alimentari).  Nel  sangue  si  ha 
scarsa  formazione  di  fibrina,  oligocromemia  senza  ipoglobulia,  leuco- 
penia  polinucleare,  spesso  linfocitosi  e  mononucleosi. 

Per  quanto  riguarda  le  alterazioni  anatomiche,  l’organo  più  costan¬ 
temente  interessato  è  la  tiroide:  essa  è  aumentata  di  volume,  per  lo  più 
molto  vascolarizzata  (gozzo,  talora  pulsante),  si  hannò  fatti  di  desqua¬ 
mazione  e  degenerazione  dell’epitelio,  ma  anche  e  sopratutto  fatti 
proliferativi  di  questo,  per  cui  i  follicoli  appaiono  di  forma  irregolare, 
con  formazioni  papillomatose  ergentisi  dalle  pareti  verso  il  lume  (poli¬ 
morfismo  dei  follicoli ,  v.  fìg.  68);  la  sostanza  colloide  pare  più  fluida  e 
filamentosa  come  muco  (Lubarsch);  compare  nella  tiroide  basedowica 
molto  tessuto  linfoide,  talora  con  vere  formazioni  follicolari  provviste 
persino  di  centri  germinativi,  mentre  nella  tiroide  normale  tale  re¬ 
perto  è  molto  più  raro.  Talora  in  certi  tratti  del  tessuto  tiroideo  si  tro¬ 
vano  isole  di  tessuto  ricordante  quello  del  timo:  timizzazione  della  ti¬ 
roide.  Però  nessuna  di  queste  alterazioni  è  specifica  per  il  morbo  di  Ba- 
sedow.  Un  altro  reperto  anatomico  frequente  (79  %  dei  casi  secondo 
Capelle)  in  questa  malattia  è  la  persistenza  o  iperplasia  del  timo.  Se¬ 
condo  le  ricerche  di  Crustalev  tutto  il  sistema  linfatico  presenterebbe 
segni  di  iperplasia;  nell’ipofisi  sarebbero  aumentati  gli  elementi  croma- 
tofìli;  quasi  costanti  sarebbero  lesioni  ovariche. 

La  patogenesi  di  molti  sintomi  della  malattia  di  Basedow  vari- 
cercata  in  stimolazione  abnorme  ed  esagerata  di  sezioni  del  sistema  vege¬ 
tativo,  in  ispecie  del  simpatico:  l’esoftalmo,  il  sintomo  di  Moebius 
sono  dovuti  principalmente  allo  spasmo  di  quelle  fibre  muscolari  liscie, 
che  inserite  da  un  lato  al  septum  orbitale  nelle  palpebre,  si  attaccano 
dall’altro  all’equatore  del  bulbo  oculare,  e  che  servono  fisiologicamente 
da  antagonisti  aH’azione  dei  muscoli  retti,  che  tenderebbero  a  trarre 
in  dietro  il  bulbo:  tali  fibre  muscolari  (muscolo  di  Landstrom)  sono  ap¬ 
punto  innervate  dal  simpatico. 

Anche  la  tachicardia,  la  labilità  vasomotoria,  l’alta  temperatili  a 
corporea,  sono  tutti  segni  di  eccitazione  simpatica.  "V  iceversa  sarebbero 
segni  di  eccitazione  del  sistema  autonomo  certe  irregolarità  del  polso 
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e  del  respiro,  le  diarree  (che  per  Pende  dipendono  da  achilia  gastrica), 
forse  il  sintomo  di  Graefe  (Eppinger  ed  Hess).  Bicordiamo  il  reperto 
(oggi  però  discutibile)  di  aumento  di  adrenalina  nel  siero  di  sangue 
dei  basedowici,  secondo  Fraenkel,  Bròking  e  Trendelenburg.  Ora  l’a- 
drenalina,  il  prodotto  del  tessuto  cromaffine,  costituisce  l’eccitante 
fisiologico  del  simpatico:  ed  il  suo  aumento  nel  sangue  spiegherebbe  lo 
stato  di  simpaticotono  aumentato  nel  morbo  di  Basedow.  Eppinger  ed 
Hess  hanno  creduto  di  poter  distinguere  due  tipi  di  questa  malattia: 
quello  in  cui  prevalgono  i  sintomi  di  eccitazione  del  simpatico  (tipo  sim¬ 
paticotonico)  e  quello  in  cui  esistono  accanto  ai  primi  netti  sintomi 
di  eccitazione  esagerata  del  sistema  autonomo  (tipo  vagotonico). 

Notiamo  che  si  hanno  casi  di  gozzo,  dapprima  senza  sintomi  base¬ 
dowici,  in  cui  questi  compaiono  più  tardi  (gozzi  basedowifìcati);  e  casi, 
in  cui  i  sintomi  basedowici  compaiono  nel  corso  di  una  cura  iodica  o  coi 
raggi  Bòntgen,  preesista  o  no  il  gozzo.  Infine  si  hanno  forme  fruste 
di  morbo  di  Basedow,  con  scarsa  sintomatologia,  per  esempio  in  certe 
forme  di  clorosi,  all’epoca  della  menopausa,  in  nefritici,  tubercolosi 
(basedowismo  nefritico,  tubercolare,  ecc.  di  Pende). 

Come  si  vede  da  questa  rapida  esposizione,  molti  sintomi  della  ma¬ 
lattia  in  questione  sono  opposti  nettamente  a  quelli  della  cachessia 
tireopriva  sperimentale  o  postoperatoria  e  a  quelli  delle  atireosi  spon¬ 
tanee  dell’uomo  che  ben  tosto  illustreremo;  pochi  sintomi  (mononucleosi, 
disturbi  trofici  cutanei,  dei  peli,  delle  unghie,  ecc.)  sono  a  comune. 
Inoltre  molti  sintomi  del  morbo  di  Basedow  somigliano  a  quelli  che  si 
osservano  nell’uomo  o  negli  animali  sani  in  seguito  a  somministrazione 
di  preparati  tiroidei  o  negli  uomini  e  animali  in  stato  di  atireosi  in 
seguito  a  somministrazione  di  dosi  esagerate  di  preparati  tiroidei  (vedi 
paragrafo  precedente).  Si  aggiunga  poi,  che  è  provato  che  l’uso  di  pre¬ 
parati  tiroidei  aggrava  lo  stato  dei  basedowici. 

Per  tutte  queste  ragioni,  nonché  per  il  reperto  anatomo -clinico 
di  una  quasi  costante  alterazione  tiroidea,  alla  teoria  neurogena  del  morbo 
di  Basedow,  che  considerava  questa  malattia  come  un’affezione  pri¬ 
mitiva.  del  simpatico  o  del  midollo  allungato,  si  è  andata  sostituendo 
la  teoria  tireogena  del  Moebius:  il  morbo  di  Basedow  sarebbe  dovuto 
ad  una  iperfunzione  o  disfunzione  della  tiroide.  Moebius  ha  in  armonia 
con  ciò  proposto  il  trattamento  con  siero  di  montoni  tiroidectomizzati 
e  Burghart  e  Blumental  col  latte  di  capre  tiroidectomizzate,  nella  opi¬ 
nione  che  le  sostanze  tossiche  d’origine  tiroidea  presenti  nell’organismo 
basedowico  potessero  essere  neutralizzate  da  principi  circolanti  nell’or¬ 
ganismo  degli  animali  tireoprivi.  La  teoria  tireogena  è  quella  oggi  più 


APPARECCHIO  TIRO-PARATIROIDEO 


685 


fondata  su  dati  di  fatto  anatomici,  clinici  e  sperimentali.  Secondo  Eppin- 
ger,  Falta  e  Rudinger  il  secreto  tiroideo  avrebbe  appunto  una  vera  poli- 


Fig.  65.  —  Caso  di  mixedema  postoperatorio.  Da  Falta. 

valenza,  nel  senso  che  avrebbe  affinità  per  certe  sezioni  del  simpatico  e, 
in  minor  grado,  anche  per  il  sistema  autonomo,  stimolandoli;  e  così 
si  spiegherebbero  i  sintomi  simpaticotonici  e  quelli  vagotonici  del  morbo 
di  Basedow,  in  cui  appunto  sarebbe  esagerata  l’attività  secretrice 

della  tiroide. 
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Forse,  almeno  in  molti  casi,  non  si  tratta  nel  morbo  di  Basedow 
di  una  semplice  ipersecrezione  da  parte  della  tiroide,  ma  anche  di  nn 
pervertimento  della  secrezione  stessa,  per  cui  la  tiroide  si  potrebbe 
fare  sede  di  una  elaborazione  di  principi  abnormi  per  quantità  e  qualità 
e  perciò  propriamente  tossici.  Il  reperto  istologico  di  una  modificazione 
più  qualitativa  che  quantitativa  della  sostanza  colloide,  nonché  di  fatti, 
oltre  che  proliferativi,  anche  degenerativi  dell’epitelio,  inoltre  il  fatto 


che  coi  numerosi  segni  di  ipertiroidismo  nel  morbo  di  Basedow  si  tro¬ 
vano  commisti  anche  alcuni  pochi  segni  di  atireosi  parlerebbero  in  fa¬ 
vore  di  una  modificazione  complessa  della  funzione  tiroidea,  di  un  disti- 
roidismo ,  più  che  di  un  puro  ipertiroidismo.  Però  i  segni  di  degenerazione 
nel  gozzo  basedowico  e  di  atireosi  nella  sindrome  clinica  potrebbero 
essere  anche  secondari  allo  stato  di  iperattività  funzionale  prolungata 
e  disordinata. 

Non  possiamo  tacere  che  nella  genesi  del  morbo  di  Basedow. 
pur  riconoscendosi  da  tutti  rimportanza  predominante  della  tiroide, 
si  attribuisce  valore  sempre  maggiore  ad  alterazione  di  altre  ghiandole 
a  secrezione  interna;  si  è  detto  come  frequenti  siano  lesioni  ovariche 
ed  alterazioni  ipofìsarie;  ma  l’organo  che  pare  meriti  di  più  di  esser 
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preso  in  considerazione  è  il  timo  (Capelle  e  Beyer).  Il  timo  è  quasi 
sempre  ingrossato:  i  casi  con  forte  ipertrofia  timica  sono  i  più 
gravi  ed  i  più  esposti  a  morte  improvvisa  dopo  l’operazione  della  stru- 
mectomia;  e  si  è  già  parlato  del  reperto  anatomico  della  timizzazione 
della  tiroide  nel  morbo  di  Basedow. 

Secondo  Capelle  e  Beyer  si  avrebbe  nel  morbo  di  Basedow  una  ìper- 
funzione  della  tiroide  e  del  timo:  il  timo,  a  tonalità  più  vagale,  spie¬ 
gherebbe  colla  sua  iperfunzione  i 
segni  di  aumentato  tono  vagale, 
mentre  la  tiroide,  ad  azione  eccita¬ 
trice  prevalente  per  il  simpatico, 
colla  sua  ipersecrezione  spiegherebbe 
i  sintomi  simpatico-tonici,  sicché, 
secondo  alcune  vedute,  il  morbo  di 
Basedow,  più  che  una  sindrome 
tir oeg enei  p  ura,  sarebbe  una  sindrome 
pluvi  ghiandolare.  Che  però  la  tiroide 
ha  colla  sua  iperfunzione  o  disfun¬ 
zione  una  parte  preponderante,  lo 
dimostra  l’esito  favorevole,  in  molti 
casi,  dell’operazione  chirurgica  della 
strumectomia  parziale:  può  essere 
quindi  che  il  cointeressamento  delle 
altre  ghiandole  sia  puramente  se¬ 
condario. 

Ricordiamo  anche  le  idee  di 
Klose:  egli,  iniettando  per  via  intra- 
venosa  nei  cani  succo  di  gozzi  ba- 
sedowici.  ottenne  dei  sintomi  base- 
dowici  molto  netti;  tali  egli  ottenne  pure  iniettando  in  date  dosi  ioduri 
di  K  e  di  Na:  onde  egli  ammette,  che  il  morbo  di  Basedow  sia  una 
vera  intossicazione  iodica  cronica  (idea  ripresa  anche  da  Granirne), 
dovuta  al  fatto  che  la  tiroide  ha  perso  la  facoltà  di  fissare  in  modo 
stabile  e  però  svelenare  l’iodio.  Ma  i  dati  sul  contenuto  in  iodio 
della  tiroide  basedowica  sono  molto  incerti:  veramente  però  la  quantità 
di  iodotireoglobulina  sarebbe  ivi  secondo  Kocher  ed  Oswald  assai  di¬ 
minuita  in  confronto  alle  tiroidi  normali.  Si  è  tentato  anche  l’innesto 
eterologo  di  tiroide  basedowica  (in  cani  e  conigli),  ma  l’attecchimento 
non  suole  riuscire  ed  i  sintomi  ricordanti  il  Basedow  sono  lievi  e  transi¬ 
tori,  secondo  le  recenti  ricerche  di  D’Agata. 


Fig.  67.  —  Morbo  di  Flaiani-Basedcnv 
Da  Tanzi. 
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Colla  ammissione  della  teoria  tireogena,  noi  non  abbiamo  nulh 
concluso  sopra  alla  eziologia  vera  del  morbo  di  Basedow,  ma  ci  siamc 
fatti  solo  un’idea  della  sua  patogenesi:  a  cosa  è  doVuta  l’iperfunziom 
o  disfunzione  della  tiroide?  È  essa  primitiva  o  secondaria  a  lesion 


Fig,  68.  —  Tiroide  da  un  caso  di  morbo  di  FI  aiani- Basedow. 

Polimorfia  degli  alveoli.  Da  Falta. 


nervose,  oppure  a  disfunzione  di  altre  ghiandole  a  secrezione  interna? 
Sono  tutte  questioni  che  attendono  tuttora  una  risposta:  per  ora  ci 
contentiamo  di  dire  che  nel  morbo  di  Flaiani-B  asedo  w  abbiamo  gli  effetti 
di  un  accumulo  nell’organismo  di  principi  tiroidei  abnormi  per  quantità 
e  forse  per  qualità,  determinanti  uno  stato  di  esagerata  stimolazione 
del  sistema  nervoso  vegetativo  e  particolari  modificazioni  del  metabo¬ 
lismo. 

All’infuori  del  morbo  di  Basedow  e  delle  sue  forme  fruste  non  si 
conoscono  stati  speciali  di  ipertiroidismo:  qualcuno  vorrebbe  includere 
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fra  le  malattie  da  ipertiroidismo  con  ipogenitalismo  certe  forme  di  ta¬ 
chicardia  parossistica. 

2.  Malattie  dovute  ad  ipofunzione  tiroidea  o  atireosi  spontanee.  _ 

Si  sono  visti  i  segni  della  atireosi  postoperatoria  o  strumipriva  negli 


Fig.  69.  —  Cretinismo  sporadico. 

Idiota  mixedematoso  di  22  anni,  alto  cm.  93.  Da  Tanzi. 


animali  e  nell’uomo;  ora  tutte  le  volte  che  per  affezioni  colpenti  la  ti¬ 
roide  o  per  agenesia  di  quest’organo  esiste  nell’organismo  uno  stato 
di  ipotiroidismo,  si  riproducono  presso  a  poco  i  sintomi  della  malattia 
sperimentale  o  postoperatoria,  colle  sole  varianti  inerenti  all’età  del 
soggetto,  all’agente  che  altera  la  tiroide,  sua  durata  d’azione,  ecc. 
Si  conoscono  vari  quadri  clinici  di  ipotireosi  od  atireosi  spontanee: 
a)  il  mixedema  degli  adulti ,  che  ha  tutti  i  caratteri  di  quello 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ediz.  —  Voi.  II.  —  44. 
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postoperatorio  (fìg.  65),  colla  differenza  che  insorge  apparentemente 
spontaneo,  più  spesso  (80  %  dei  casi)  in  donne,  in  seguito  a  disturbi 
nella  sfera  sessuale  o  a  malattie  infettive:  anatomicamente  si  riscontra 
sempre  atrofìa  e  degenerazione  e  spesso  sclerosi  della  tiroide; 


Fig.  70.  —  Cretinismo  sporadico. 

Idiota  mixedematoso  di  15  anni,  alto  cm.  75.  Da  Tanzi. 

b)  il  mixedema  infantile ,  distinto  in  infantile  propriamente  detto 
ed  in  congenito:  colpisce  soggetti  giovani  e  perciò  predominano  i  segni 
dell’arresto  di  sviluppo,  come  vedemmo  a  proposito  delle  esperienze 
di  estirpazione  della  tiroide.  Si  parla  di  forma  infantile  propriamente 
detta,  se  si  tratta  di  affezioni  che  colpiscono  la  tiroide  già  formata 
e  funzionante,  per  cui  in  più  o  meno  tempo  insorgano  i  sintomi  del  mi¬ 
xedema;  e  di  forma  congenita  ( cretinismo  sporadico),  se  il  bambino 
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viene  alla  luce  con  tiroide  già  atrofica  per  disturbi  dello  sviluppo  o  per 
malattie  fetali.  Anche  in  questo  secondo  caso  jjerò  è  ben  difficile  che  i 
segni  della  atireosi  siano  presenti  nel  neonato  e  nel  lattante:  probabil¬ 
mente  il  latte  materno,  di  donna  a  tiroide  normale,  basta  a  fornire 
all’organismo  gli  ormoni  tiroidei  necessari:  ed  i  segni  del  mixedema 
compaiono  alla  fine  dell’allattamento.  Questi  segni  consistono  in  grave 
idiozia,  nanismo,  alterazioni  cutanee  mixedematose  caratteristiche. 


Fig.  71.  — -  Cretinismo  endemico.  Da  Tanzi. 


Il  nanismo  (fig.  69  e  70)  ha  caratteri  ben  netti:  esso  è  dovuto  ad  arresto 
dell’ossificazione  endocondrale,  epperò  ad  arresto  dell’aumento  in  lun¬ 
ghezza  delle  ossa  lunghe,  onde  il  corpo  ha  un  particolare  aspetto  goffo 
e  tozzo.  Tanto  il  mixedema  degli  adulti  che  quello  infantile  vengono 
brillantemente  curati  colla  somministrazione  di  preparati  tiroidei. 

c)  il  cretinismo  endemico:  singolare  affezione,  che  si  riscontra 
endemica  in  varie  regioni,  per  lo  più  montagnose;  si  trova  così  nelle 
Alpi,  nelTHimmalaya,  nelle  Ande,  e,  secondo  Bircher,  la  sua  presenza 
è  legata  a  speciale  costituzione  geologica  del  suolo  (sedimentazion 
d’origine  marina);  in  Italia  una  delle  zone  più  colpite  è  la  Val  d’Aosta. 
Nelle  regioni  ad  endemia  cretinosa  si  trovano  intere  famiglie  di  cretini. 
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distinti  da  statura  piccola,  con  arti  inferiori  particolarmente  brevi 
in  proporzione  al  tronco  relativamente  lungo,  naso  caratteristico  (fi¬ 
gura  71),  a  radice  schiacciata  (per  l’arresto  di  sviluppo  dell’osso  sfenoide 

in  senso  antero-posteriore),  pelle  di 
aspetto  mixedematoso  più  o  meno, 
genitali  ipoplastici;  i  cretini  sono 
spesso  affetti  da  sordità  o  sordomuti¬ 
smo,  offrono  scarso  sviluppo  psichi¬ 
co,  talora  sono  addirittura  idioti.  Lo 
stato  della  tiroide  nei  cretini  non  è 
mai  normale;  essa  può  essere  atro¬ 
fica,  più  spesso  è  in  stato  di  dege¬ 
nerazione  strumosa  (gozzo):  i  cretini 
sono  così  spesso  dei  gozzuti,  talora 
con  gozzo  enorme,  e  lo  stato  stru- 
moso  della  tiroide  corrisponde  ad 
un  suo  minor  valore  funzionale. 
Si  può  dunque  dire  che  gozzo  ende¬ 
mico  e  cretinismo  endemico  presso 
a  poco  coincidono,  che  quest’ultimo 
non  è  che  l’espressione  dello  stato 
di  ipotiroidismo,  conseguenza  della 
lesione  degenerativa  della  tiroide; 
il  gozzo  è  il  primo  stadio  di  una 
degenerazione  somatica  e  psichica, 
di  cui  il  cretinismo  è  l’ultimo  grado 
(Fodéré).  Il  sordomutismo,  come  già 
si  è  detto,  si  combina  spesso  col 
gozzo  ed  il  cretinismo  nei  paesi  ad 
endemia  strumo-cretinosa.  Certo  fra 
il  cretinismo  endemico  e  quello 
sporadico  sussistono  delle  differen¬ 
ze:  nel  primo  abbiamo  di  regola 
un’ipotireosi  meno  grave,  compatibile  con  una  lunga  vita,  mentre 
i  mixedematosi  e  cretini  sporadici  muoiono  presto,  se  non  sottoposti 
a  cura;  nei  cretini  endemici  l’ossificazione  è  irregolare,  talora  conduce 
a  sinostosi  precoce,  come  accade  per  le  ossa  del  cranio,  mentre  nel  mi- 
xedema  infantile  si  ha  un  ritardo  della  ossificazione  endocondrale 
più  uniforme  e  generale  per  le  varie  parti  dello  scheletro.  La  terapia 
tiroidea  pare  dia  nei  cretini  endemici  risultati  meno  brillanti.  È  inte- 


Fig.  72. 


Cretinismo  endemico. 
Da  Falta. 
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ressante,  che  le  tiroidi  anche  di  non  gozzuti  e  di  non  cretini  nei  paesi 
ad  endemia  presentano  delle  differenze  in  confronto  alle  tiroidi  di  altri 
paesi,  sopratutto  sono  in  generale  più  grosse;  così  secondo  Tenchini 
e  Cavatorti  il  peso  medio  della  tiroide  in  provincia  di  Milano,  ove 
sono  zone  ad  endemia,  è  negli  adulti  quasi  il  doppio  che  quello  della 
tiroide  in  provincia  di  Parma  (ove  non  vi  sono  zone  con  gozzismo). 
Secondo  la  scuola  di  Berna  poi  le  tiroidi  nei  paesi  colpiti  presentano 
precocissime  lesioni  sclerotiche  delle  arterie,  si  hanno  fatti  di  desquama¬ 
zione  e  di  proliferazione  dell’epitelio,  i  follicoli  sono  più  numerosi  e  pic¬ 
coli,  la  sostanza  colloide  è  densa  e  scarsa,  e  poca  se  ne  ritrova  nelle  vie 
linfatiche;  insomma  le  tiroidi  dei  paesi  montagnosi  ad  endemia  strumo- 
cret inosa  presentano  i  segni  di  una  iperplasia,  con  diminuzione  della 
formazione  e  penetrazione  in  circolo  di  sostanza  colloide.  Quando  si 
tratta  di  gozzi  ben  sviluppati,  si  ha  a  fare  con  una  iperplasia  diffusa 
istruirla  diffuso ),  per  cui  si  formano  cordoni  cellulari  solidi,  follicoli 
ramificati  ed  irregolari  con  scarsa  sostanza  colloide:  nell’insieme  dunque 
troviamo  i  segni  di  una  riduzione  di  funzione  utile,  ad  onta  della  proli¬ 
ferazione  epiteliale,  che  è  probabilmente  secondaria  a  lesioni  epiteliali 
e  vasali  (ispessimento  e  ialinosi  delle  pareti  delle  arteriole)  primitive 
ed  ha  il  significato  di  un  tentativo  di  rigenerazione  a  scopo  di  compenso. 
Se  il  gozzo  invecchia,  può  essere  che,  nonostante  la  scarsa  formazione 
di  sostanza  colloide,  si  determini  un  accumulo  di  questa  a  causa  della 
deficiente  esportazione  per  le  vie  linfatiche:  allora  si  hanno  dei  gozzi 
colloidi  e  cistici. 

* 

Dobbiamo  soggiungere  che  delle  forme  di  gozzo,  senza  segni  di  ipo- 
tiroidismo*,  compaiono  anche  fuori  dei  paesi  ad  endemia:  si  tratta  allora 
più  spesso  di  tiroidi  con  proliferazioni  epiteliali  non  diffuse,  ma  a  no¬ 
duli  o  focolai  ( struma  nodoso ),  come  vere  formazioni  adenomatose.  In 
questi  casi  possono  comparire  piuttosto  sintomi  basedowici,  da  iperf un¬ 
zione  tiroidea:  infatti  sono  gozzi,  in  cui  scarseggiano  i  fatti  degenerativi 
e  mancano  le  lesioni  vasali  dei  gozzi  cretinosi.  Diciamo  anche  che  nel 
corso  di  un  gozzo  possono  apparire  disturbi  cardiaci  e  respiratori, 
di-  origine  puramente  meccanica  (da  compressione  della  trachea,  degli 
pneumogastrici,  ecc.). 

Quale  è  la  causa  del  gozzo  endemico"?  Anzitutto  è  la  tiroide  la  sede 
della  primitiva  lesione?  Vi  è  chi  ritiene  che  la  lesione  tiroidea  sia  se¬ 
condaria  a  lesioni  degenerative  del  sistema  nervoso,  o  che  lesioni 
tiroidee  e  nervose  siano  due  fatti  paralleli  discendenti  da  un  unico  agente 
morbigeno.  Ad  ogni  modo  è  certa  la  lesione  tiroidea  (atrofìa  o  più  spesso 
struma)  ed  è  certo  lo  stato  di  ipotiroidismo.  È  certo  anche  che  la  causa 
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deve  essere  legata  a  condizioni  di  luogo:  infatti  famiglie  sane  immigrate 
in  paesi  di  gozzuti  vengono  spesso  ad  ammalarsi  di  gozzo  ed  in  genera¬ 
zioni  successive  a  presentare  casi  di  cretinismo.  In  tutti  i  centri  endemici 
non  solo  l’uomo,  ma  anche  altri  animali  prendono  il  gozzo:  per  es., 
si  hanno  cani  e  ratti  gozzuti:  Carrison  ha  anche  recentissimamente 
messo  in  evidenza  questo  fatto  in  India. 

L’agente  morbigeno  è  secondo  i  più  legato  particolarmente  all  'acqua: 
già  molti  anni  fa  a  Lustig  e  Carle  riesci  di  produrre  ingrossamenti 
della  tiroide  nei  cavalli  di  regioni  sane,  cui  davano  a  bere  acqua  di  luoghi 
di  endemia.  Dopo  si  è  visto,  che  nei  paesi  ad  endemia  vi  sono  speciali 
fonti,  le  cui  acque  producono  il  gozzo  in  chi  ne  beve,  ed  anche  sperimen¬ 
talmente  riproducono  il  gozzo  negli  animali  cui  vengono  somministrate. 
Fra  gli  animali  più  adatti  a  tali  esperienze  abbiamo  i  ratti.  Solo  pochi, 
per  es.,  Kutschera,  negano  l’importanza  dell’acqua:  questo  autore 
crede  piuttosto  ad  una  infezione  per  contatto ,  ed  enumera  vari  argomenti 
per  dimostrare  che  i  casi  di  gozzo  sono  accumulati  in  date  case,  e  non 
già  distribuiti  secondo  i  corsi  e  le  fonti  delTacqua:  egli  fa  anche  osservare 
che  1’esistenza  di  una  malattia  infettiva,  la  tripanosomiasi  brasiliana 
(dovuta  allo  8 'chizotrypanum  Cruzi ),  in  cui  si  hanno  fenomeni  mixe¬ 
dematosi  spiccati  e  lesioni  tiroidee,  giustifica  l’ipotesi  di  una  causa  mi¬ 
crobica  anche  per  il  gozzo  endemico  vero  e  proprio.  Grassi  e  Munaron 
trovarono  che  cani  di  regioni  sane  diventano  gozzuti  nei  paesi  ad  ende¬ 
mia,  anche  se  alimentati  con  acqua  sterilizzata  e  cibi  sterilizzati;  e  che 
cani  sani  divennero  gozzuti  anche  in  paesi  sani,  se  tenuti  su  terra  e 
paglia  provenienti  da  paesi  ad  endemia:  onde  l’agente  morbigeno  sa¬ 
rebbe  legato  al  suolo,  all’ambiente  esterno  o,  secondo  le  più  recenti  inda¬ 
gini,  all’atmosfera  di  certi  paesi.  Bircher  ha  ammesso  che  si  possono  ren¬ 
dere  gozzuti  i  ratti  anche  con  acque  filtrate  per  i  filtri  da  bact enologia, 
che  l’agente  patogeno  non  è  dializzabile  e  quindi  ha  natura  colloidale: 
egli  pare  propenso  a  vedere  in  speciali  colloidi  inorganici  dell’acqua  l’a¬ 
gente  gozzigeno  e  parla  di  un  idrosol  strumigeno  e  lega  la  endemie 
gozzo-cretinica  alla  struttura  geologica  del  suolo. 

Me  Carrison  sostiene  la  teoria  della  contaminazione  fecale  delle  acque 
gozzigene:  egli  avrebbe  dimostrato  che  si  può  ottenere  sviluppo  di  gozzo 
in  uomini  ed  animali  colla  somministrazione  per  bocca  del  residuo 
di  filtrazione  di  acque  di  paesi  a  gozzo,  o  di  culture,  specialmente 
anaerobie  (non  meglio  identificate),  di  germi  coltivati  dalle  feci  dei 
gozzuti.  Il  gozzo  sarebbe  l’effetto  di  una  tossiinfezione  intestinale 
e  sarebbe  curabile  con  disinfettanti  intestinali. 

Hunziker,  Boux  e  vari  altri  medici  svizzeri  sostengono  la  teoria 
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iodica:  la  lesione  tiroidea  sarebbe  effetto  dello  sforzo  all’organo  im¬ 
posto  dalla  fissazione  dell’iodio  troppo  scarsamente  contenuto  nei  cibi 
e  nelle  acque  o  nel  putriscono  atmosferico  di  questi  paesi;  il  deficit 
iodico  condurrebbe  ad  esaurimento  tiroideo.  In  base  a  questa  teoria 
(cui  anche  Grassi  di  recente  aderisce)  si  attua  con  qualche  successo 
la  cura  iodica  diffusa  nelle  popolazioni  colpite. 

Sono  state  descritte  forme  di  gòzzo  comparenti  epidemicamente 


Fig.  73.  * —  Da  una  piccola  epidemia  di  gozzo  osservata  nella  campagna  iio- 
rentina  da  Rondoni  e  Bellini  (Casi  prevalentemente  infantili). 


in  zone  indenni  o  quasi,  eppoi  scomparse:  così  Thea  ne  ha  vista  una  nella 
guarnigione  di  Cuneo,  Rondoni  e  Bellini  una,  fugace  e  senza  fenomeni  di 
turbata  funzione  tiroidea,  nella  campagna  fiorentina. 

Ricordiamo  gli  interessanti  reperti  di  vere  epidemie  di  struma 
fra  le  trote,  descritte  da  Marianna  Plehn,  Marine,  ecc.:  potrebbe  la  iper- 
plasia  tiroidea  in  questi  pesci  essere  in  rapporto  colla  alimentazione 
od  altre  condizioni  di  ambiente. 


696 


PARTE  Vili. 


CAPITOLO  SECONDO 


d )  In  molte  forme  morbose'  si  vogliono  oggi  vedere  sindromi 
di  ipotiroidismo,  sopratntto  dalla  scuola  francese  (Rothschild  e  L.  Levi, 
Lorand,  Brissand,  ecc.).  La  involuzione  senile,  in  specie  le  forme  precoci 
di  essa,  sarebbe  dovuta  ad  ipofnnzione  tiroidea:  la  progena  o  geroderma 
genito- distrofica  di  Eummo  e  Ferrarmi,  o  forma  giovanile  di  alterazione 

senile  della  pelle  con  involuzione  sessuale,  in  modo  particolare  (altri' 

* 

pensano  a  lesioni  genitali  o  surrenali).  Anche  la  malattia  di  Dercum  o 
adiposi  dolorosa  avrebbe  eziologia  tiroidea,  infatti  in  vari  casi  non  man¬ 
carono  nette  lesioni  della  tiroide:  però  è  probabile  anche  qui  la  compro¬ 
missione  di  varie  ghiandole  a  secrezione  interna.  Anche  certe  forme 
di  infantilismo  secondo  Brissand  sarebbero  di  origine  tiroidea  (mi- 
xoinfantilismo  o  infantilismo  mixedematoso  o  tipo  Brissand).  Fon  così 
può  dirsi  di  altre  forme  di  infantilismo  ( tipo  Lorraine),  della  idiozia 
mongoloide:  in  queste  forme  si  hanno  piuttosto  lesioni  ipofìsarie  o  stati 
di  disgenitalismo,  come  meglio  vedremo  in  seguito. 

Forse  hanno  origine  tiroidea  certe  forme  di  obesità,  di  calvizie, 
certi  stati  psicopatici;  lesioni  tiroidee  furono  descritte  nella  epilessia 
essenziale,  nelFalcoolismo  cronico  (Zalla,  Buscaino),  nella  demenza 
precoce.  Il  lavoro  del  Buscaino  contiene  dati  interessanti  sul  compor¬ 
tamento  della  tiroide  in  varie  malattie  mentali. 


V.  —  Malattie  paratireogene  spontanee  nell’uomo. 

Sono  conosciute  più  che  altro  le  conseguenze  della  insufficienza 
funzionale  delle  paratiroidi:  la  malattia  che  ne  deriva  è  la  tetania . 
La  tetania  è  caratterizzata  da  spasmi  tonici  dei  muscoli,  specialmente 
degli  arti  superiori,  senza  perdita  di  coscienza:  la  mano  assume  la  carat¬ 
teristica  posizione  di  mano  d’ostetrico  (fìg.  74),  lo  spasmo  è  riproducibile 
anche  fuori  degli  accessi  colla  pressione  sui  nervi  ed  i  vasi  dell’arto  (sin¬ 
tomo  di  Trousseau)  ;  esiste  il  sintomo  di  Chvostek  (ipereccitabilità  mec¬ 
canica  dei  nervi  di  moto),  quello  di  Erb  (ipereccitabilità  alla  corrente 
galvanica  dei  nervi  di  moto);  quello  di  Hoffmann  (ipereccitabilità 
dei  nervi  di  senso  a  stimoli  elettrici  e  meccanici).  Esistono  anche  segni 
di  ipereccitabilità  del  sistema  nervoso  vegetativo.  Sono  descritti  spasmi 
pilorici  durante  gli  accessi  (Falta  e  Koch).  Inoltre  si  hanno  disturbi 
trofici  dei  peli,  pelle,  unghie,  denti,  ecc.;  e  segni  di  accelerato  ri¬ 
cambio,  come  vedemmo  nella  tetania  sperimentale  e  in  quella  post¬ 
operatoria.  Oltre  quest ’ultima,  si  distinguono  neH’uomo  secondo  Biedl 
le  seguenti  forme  di  tetania: 
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1. °  quella  idiopatica ,  talora  compatente  a  forma  epidemica  in 
certi  paesi,  in  date  classi  di  operai  (calzolai,  contadini,  ecc.);  forse  è 
dovuta  ad  una  forma  di  ergotismo  o  avvelenamento  con  segale  cornuta, 
perchè  pare  manifestarsi  nelle  regioni  e  nei 

tempi  in  cui  al  grano  è  mescolata  molta 
segale  (Fuchs)  (v.  anche  a  pag.  699); 

2. °  la  tetania  nel  corso  di  affezioni 
gastro -intestinali,  per  esempio,  in  soggetti 
con  grave  dilatazione  gastrica,  con  enteriti 
croniche,  ecc.:  la  causa  prima  deve  cercarsi 
in  veleni  elaborati  nel  tubo  digerente;  o 
in  perdite  di  cloruri  che  trascinano  ioni  cal¬ 
cici  (Kauffmann); 

3. °  la  tetania  nel  corso  di  malattie 
infettive:  si  tratta  di  lesioni  tossiche  o  in¬ 
fettive  delle  paratiroidi  e  quindi  conse¬ 
guentemente  sviluppo  di  tetania.  Nella 
tubercolosi  pare  non  siano  rari  sintomi  di 
tetania  lieve  o  latente  (sintomo  di  Chvo- 
3tek):  talora  si  trovarono  tubercoli  nelle 
paratiroidi; 

4. °  la  tetania  in  combinazione  con 
altre  malattie  nervose,  specialmente  colla 

epilessia; 

5. °  la  tetania  della  maternità,  cioè 
ielle  donne  gravide,  puerpere  o  delle  nu¬ 
trici:  già  vedemmo  come  la  gravidanza 
possa  trasformare  negli  animali  una  tetania 
latente  in  una  conclamata.  Nei  pochi  casi 
ii  tetania  della  maternità  venuti  alla  ne- 
croscopia  si  trovano  lesioni  paratiroidee; 

6. °  la  tetania  infantile,  che  colla  eclampsia  forma  una  espressione 
iella  cosidetta  spasmofilia  infantile.  Non  sempre  è  conclamata,  talora 
3  allo  stato  latente.  È  sopratutto  frequente  nei  bambini  allattati  arti¬ 
ficialmente.  Ha  caratteri  un  po’  speciali:  soprattutto  notevole  la  tendenza 
d  laringospasmo.  È  benigna  assai.  Si  associa  al  rachitismo  con  parti¬ 
colare  frequenza;  le  lesioni  dentarie  che  si  trovano  in  questi  bambini 
sono  del  tutto  caratteristiche  e  ricordano  quelle  degli  animali  paratiroi- 
lectomizzati.  Secondo  taluni  anzi  l’associazione  col  rachitismo  avrebbe 
m  nesso  patogenetico:  anche  il  rachitismo  sarebbe,  come  l’osteomalacia, 


Fig.  74.  —  Tetania. 
Posizione  tipica  delle  mani  du¬ 
rante  gli  accessi.  Da  Falta. 
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una  malattia  paratireogena  (oggi  si  conosce  però  l’origine  alimentare 
del  rachitismo,  che  si  attribuisce  al  deficit  di  un  fattore  accessorio, 
la  cosidetta  vitamina  antirachitica:  le  lesioni  paratiroidee,  viste  da 
Strada,  Erdheim,  ecc.  sarebbero  forse  solo  collaterali  o  secondarie). 
Nei  bambini  affetti  da  tetania  si  trovano  con  frequenza  emorragie  nelle 
paratiroidi  e  conseguenti  fatti  di  atrofia  ed  ipoplasia  di  queste  (Ha- 
berfeld,  Erdheim):  onde  pare  verosimile  il  nesso  della  malattia  con  uno 
stato  di  ipoparatiroidismo. 

Oltre  alla  tetania  si  vogliono  da  taluno  considerare  come  di  origine 
paratireogena  le  seguenti  malattie:  la  paralisi  agitante,  in  cui  si  do¬ 
vrebbe  vedere  secondo  Lundborg  e  Berkeley  uno  stato  di  ipoparatiroi¬ 
dismo,  e  secondo  Boussy  e  Clunet  uno  stato  di  iperparatiroidismo  ;  la 
mioclonia  e  miotonia;  la  mioastenia  grave  o  morbo  di  Erb,  che  sa¬ 
rebbe  secondo  Lundborg  e  Chvostek  l’opposto  della  tetania  e  però  un 
effetto  di  iperfunzione  delle  paratiroidi. 


VI.  —  Considerazioni  sulle  funzioni  dell’apparato 

TIRO-PARATIROIDEO. 

Da  quanto  si  è  detto  sugli  effetti  della  estirpazione  della  tiroide 
e  sui  sintomi  delle  malattie  tireogene,  risulta  che  la  tiroide  è  una  ghian¬ 
dola  a  secrezione  interna,  che  produce  uno  o  più  ormoni,  aventi  azioni 
in  parte  dissimilatrici ,  eccitando  il  ricambio  generale  e  di  determinati 
tessuti,  stimolando  varie  sezioni  del  sistema  nervoso  vegetativo,  a  pre¬ 
valenza  del  simpatico,  ma  anche  del  sistema  autonomo;  ed  in  parte 
anche  assimilatrici,  accelerando  lo  sviluppo  del  sistema  osseo,  dei  ge¬ 
nitali  e  del  cervello  ed  inibendo  forse  anche  la  secrezione  interna  pan¬ 
creatica.  La  tiroide  controlla  ed  intensifica  anche  le  ossidazioni  interne 
dei  tessuti  (Ducceschi,  Martin,  Loevenhart  e  Banting,  Aschner). 

Si  è  discusso  se  la  tiroide  abbia  una  funzione  antitossica:  Blum  ha 
di  recente  particolarmente  sostenuto  che  essa  serve  a  fissare  e  svele¬ 
nare  tossine  d’origine  intestinale;  a  proposito  del  morbo  di  Basedow 
si  è  visto  come  Klose  consideri  la  tiroide  l’organo  destinato  a  legare 
e  inattivare  l’iodio  inorganico;  ricordiamo  come  da  ricerche  più  vecchie 
di  vari  autori  parrebbe  doversi  ammettere  che  la  tiroide  eserciti  un’azione 
antitossica  di  fronte  a  prodotti  catabolici  dei  tessuti,  specialmente  dei 
muscoli;  infine  Luciani  ha  ammesso  che  il  secreto  tiroideo  serva  a  rego¬ 
lare  la  funzione  eliminatrice  degli  epiteli  renali  per  i  prodotti  tossici 
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del  ricambio.  Inoltre  Beici  Hunt  avrebbe  dimostrato  che  i  topi,  cui  si 
somministrano  per  bocca  quantità  anche  minime  di  sostanza  tiroidea, 
diventano  più  resistenti  dei  controlli  ad  un  veleno,  il  cianuro  di  metile 
o  acetonitrile  (CH3  .  CN);  però  queste  ricerche  non  dimostrano  ancora 
una  vera  attività  antitossica  della  tiroide,  perchè  la  resistenza  dei  topi 
all’ acetonitrile  varia  molto  e  dipende  da  fattori  svariatissimi  e  princi¬ 
palmente  dalla  alimentazione,  e  quindi  l’azione  delle  sostanze  tiroidee 
non  pare  aver  nulla  di  specifico  (Trendelenburg). 

dell’insieme  la  funzione  antitossica  della  tiroide  non  è  dimostrata, 
anzi  la  sua  ammissione  secondo  Biedl  non  è  neppure  necessaria  per  spie¬ 
gare  i  sintomi  dell’ipotiroidismo.  Ormai  tutti  i  fatti  noti  sembrano 
quadrare  bene  con  la  dottrina  della  secrezione  di  ormoni  ad  azione  par¬ 
ticolare  sul  metabolismo,  nel  senso  già  detto. 

Per  le  paratiroidi  siamo  pure  di  fronte  alla  stessa  domanda:  hanno 
esse  una  funzione  antitossica?  È  la  tetania  una  vera  e  propria  auto¬ 
intossicazione?  Yassale  e  Generali  ammisero  che  nella  tiroide  si  formas¬ 
sero  sostanze  tossiche  che  la  paratiroide  dovrebbe  svelenare:  epperò 
la  paratiroidectomia  pura  darebbe  un  quadro  più  grave  che  non  la  tiro- 
par  atiroidectomia.  Anche  v.  Calcar  avrebbe  di  recente  confermato 
questa  maggior  gravità  degli  effetti  della  pura  paratiroidectomia. 
Invece  Biedl  non  è  d’accordo;  e  rigetta  senz’altro  le  conclusioni  di  Yas¬ 
sale,  che  le  paratiroidi  neutralizzino  sia  prodotti  tossici  tiroidei,  sia  pro¬ 
dotti  tossici  di  consumo  formantisi  nel  ricambio  organico.  Si  è  parago¬ 
nato  il  quadro  della  tetania  con  quello  di  un  avvelenamento  per  pro¬ 
dotti  ammoniacali  e  con  quello  dovuto  ad  alimentazione  carnea  nei  cani 
con  fìstola  di  Eck  (Carlson  e  Jacobson);  ma  Albertoni  ed  altri  non  hanno 
confermato  l’aumento  di  ammoniaca  nel  sangue  degli  animali  parati- 
roidectomizzati,  e  del  resto  l’aumento  di  ammoniaca  nelle  urine  può 
essere  espressione  di  accumolo  nell’organismo  di  prodotti  acidi  di  ri¬ 
cambio,  e  questa  acidosi  può  a  sua  volta  essere  secondaria  all’ecces¬ 
sivo  disordinato  lavoro  muscolare.  Il  ricambio  nella  tetania  parati- 
reopriva  porta  in  fondo  i  segni  di  una  esagerata  disintegrazione 
proteica,  con  aumento  di  eliminazione  di  d,  specie  sotto  forma 
di  ammoniaca,  e  relativa  diminuzione  di  azoto  ureico:  ma  ciò  non  basta 
per  ammettere  una  intossicazione  nel  senso  vero.  Certo  è  che  sono 
conosciuti  veleni  che  dànno  quadri  consimili:  nell’ergotismo,  che  può 
simulare  la  tetania  fino  al  punto  che  si  è  ammesso  che  una  forma  di  te¬ 
tania  (quella  epidemica  o  professionale)  sia  niente  altro  che  ergotismo, 
abbiamo  l’azione  di  un  alcaloide,  Vergotossina,  e  di  basi  aminiche  (/?-  imi- 
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dazolilet  damma)  contenute  nello  sclerozio  della  segale  cornuta,  parasi 
sita  della  segale,  cereale  che  viene  talora  mescolato  al  frumento  per  fare 
il  pane,  specie  in  tempi  di  carestia.  Ora  corpi  consimili  possono  formarsi 
nel  ricambio  organico  e  determinare  date  forme  di  tetania;  ma  con  questo 
non  si  ammette  necessariamente  che  le  paratiroidi  abbiano  una  vera 
funzione  antitossica.  Esse  piuttosto  pare  influenzino  il  ricambio  nel  senso 
di  un  rallentamento,  probabilmente  per  mezzo  di  ormoni  inibitori  o 
assimilatovi;  e  pare  dalle  più  recenti  ricerche  che  il  ricambio  del  calcio 
sia  più  particolarmente  interessato.  Jacques  Loeb  ha  dimostrato  che 
le  contrazioni  muscolari  ritmiche  sono  possibili  solo  in  presenza  di  adatte 
proporzioni  di  sali  di  sodio  e  di  calcio:  un  eccesso  di  ioni  calcici  ha  una 
netta  azione  inibitrice.  Le  sostanze  che  precipitano  o  comunque  fissano 
i  sali  di  Ca  esagerano  la  eccitabilità  neuromuscolare  (ossalati,  citrati,, 
fosfati,  ecc.).  Se  i  nostri  tessuti  non  contenessero  calcio,  i  nostri  muscoli 
sarebbero  in  continua  agitazione  ritmica.  Anche  la  eccitabilità  della 
corteccia  cerebrale  scema  con  iniezioni  intravenose  di  sale  di  Ca,  aumenta 
con  iniezioni  di  citrato  sodico  (Roncoroni);  il  cloruro  di  Ca,  applicato 
sulla  corteccia,  ne  abbassa  molto  la  eccitabilità  (Sabbatani  e  Regoli). 

Ora  nella  tetania  paratireopriva  gli  animali  presentano  netti 
disturbi  dei  processi  di  ossificazione  e  calcificazione:  le  lesioni  dentarie 
già  descritte  sono  chiara  espressione  di  un  turbamento  del  ricambio 
del  Ca.  Leopold  e  Reuss  trovarono  che  nei  ratti  giovani  in  via  di  accre¬ 
scimento  paratiroidectomizzati  il  contenuto  in  Ca  dell’organismo 
è  scemato  in  confronto  ai  controlli  normali,  e  che  inoltre  c’era  una  di¬ 
stribuzione  abnorme  del  Ca,  che  era  relativamente  più  abbondante 
(sempre  in  confronto  coi  controlli)  nelle  parti  molli,  più  scarso  nelle 
ossa.  Mac  Calùmi  e  Yoegtlin  hanno  visto  ridursi  o  scomparire  i  sintomi 
di  tetania  coll’iniezione  di  sali  di  calcio  (lattato  e  acetato).  Trende- 
lenburg  e  Goebel  hanno  trovato  che  il  siero  di  sangue  di  gatti  para¬ 
tiroidectomizzati  agisce  sul  cuore  di  rana  nello  stesso  modo  del  li¬ 
quido  di  Ringer  privato  di  sale  calcico  (abbassando  la  sistole). 

Dunque  ci  sono  molti  argomenti,  per  ammettere  che  le  paratiroidi 
regolano  il  ricambio  del  calcio,  che  la  loro  soppressione  funzionale 
produce  una  decaleifìcazione  dell’organismo,  o  comunque  uno  squili¬ 
brio  nei  rapporti  fra  entrata  e  uscita  di  Ca,  fra  calcio  attivo  (allo  sta  o 
ionale?)  e  calcio  inattivo  (fissato  sotto  forma  di  sali  insolubili?)*  per  cui 
si  hanno  tutti  gli  effetti  di  una  esagerata  eccitabilità  neuro-muscolare, 
per  diminuzione  dell’azione  inibitrice  degli  ioni  di  Ca.  La  terapia 
calcica  influenza  favorevolmente  le  forme  paratireogene  di  tetania 
(Pende). 
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CAPITOLO  III. 

Capsule  surrenali  (sistema  cromaffine  e  sistema  interinale). 

I.  —  Ricordi  anatomici  ed  istologici. 

Le  capsule  surrenali  o  corpi  surrenali  sono  due  organi  pari,  situati 
nell'uomo  e  nei  primati,  a  ridosso  del  polo  renale  superiore,  negli  altri 
mammiferi  situati  più  discosto  dal  rene  e,  specialmente  il  destro,  più 
in  rapporto  con  la  vena  cava  ascendente;  non  sono  di  regola  simmetrici 
nè  per  altezza  (il  destro  è  più  cranialmente),  nè  per  dimensioni.  I  corpi 
surrenali  pesano  in  media,  presi  insieme,  dai  7  ai  20  gr.  (Pende)  nell’uomo; 
nei  vari  mammiferi  varia  molto  il  rapporto  fra  peso  delle  capsule 
surrenali  e  peso  corporeo:  le  cavie,  per  es.,  hanno  capsule  surrenali, 
ralativamente  enormi.  Del  resto  il  peso  di  questi  organi  varia  a  seconda 
di  condizioni  fisiologiche  e  patologiche  varie:  infatti  questi  organi 
ingrossano  in  varie  malattìe  infettive  ed  intossicazioni,  per  effetto 
di  speciali  alimentazioni  (mais,  cereali  secchi  scorbutigeni-Rondoni), 
nella  gravidanza,  ecc. 

I  corpi  surrenali  hanno  una  capsula  o  involucro  connettivale. 
La  sostanza  propria  delle  capsule  surrenali  risulta  di  due  ben  distinti 
tessuti,  formanti  la  parte  corticale  o  esterna  del  parenchima  e  la  parte 
midollare  o  interna.  La  corteccia  surrenale  risulta  di  cordoni  o  travate 
di  grosse  cellule  poligonali  o  rotonde  a  nucleo  piccolo  e  ad  abbondante 
protoplasma,  carico  di  granuli  di  grassi  e  talora  di  pigmento.  Invece 
il  midollo  surrenale  o  parte  midollare  risulta  di  cumuli  o  cordoni  di 
cellule  più  piccole,  a  protoplasma  intensamente  colorabile  anche  dai 
colori  nucleari,  presentante  inoltre  due  particolari  reazioni:  si  colora 
in  nero-verdastro  col  cloruro  di  ferro,  e,  ancor  più  importante,  si  colora 
in  giallo  o  in  bruno  coi  sali  di  cromo,  per  cui  ha  una  spiccata  affinità; 
le  cellule  dunque  della  parte  midollare  sono  dette  cellule  cromaffìni 
per  questa  particolarità  chimica  del  loro  protoplasma. 

Rimandiamo  ai  trattati  di  istologia  per  minuti  particolari  sulla 
anatomia  microscopica  delle  capsule  surrenali:  vogliamo  solo  ricordare 
che  nella  corteccia  di  distinguono  i  tre  strati  detti  zona  glomerulosa , 
fascicolata ,  reticularis.  La  zona  glomerulosa  rappresenta  come  lo  strato 
germinativo  della  corteccia,  da  cui  si  rigenerano  le  cellule  corticali; 
la  zona  fascicolata,  coi  suoi  cordoni  cellulari  paralleli,  occupa  la  maggior 
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arte  dello  spessore  della  corteccia:  la  zona  reticularis  è  quella  volta 
grso  il  midollo  e  le  sue  cellule  sono  ricche  in  pigmento  giallastro  che  sa- 
ìbbe  più  abbondante  nei  vecchi  e  nei  soggetti  cachettici  (Mulon); 
desto  pigmento  si  colora  in  nero  colla  ematossilina  ferrica  di  Heiden- 
ain.  In  tutte  poi  le  cellule  corticali  si  trovano,  come  si  è  detto,  i  granuli 
i  grasso  e  lipoidi:  si  tratta  di  granuli  rifrangenti,  facilmente  osmizza- 
ili,  però  facilmente  solubili  in  xilolo  ed  etere  anche  dopo  la  osmizza- 
one,  colorabili  coi  colori  specifici  per  i  grassi  (Alcanna,  rosso  scarlatto, 
udan  III).  Questi  granuli  in  buona  parte  sono  costituiti  da  grassi  birifran- 
enti,  e  dimostrano  così  di  contenere  degli  eteri  colesterinici.  Pare  anche 
i  siano  fosfatidi  (lecitina)  ed  altri  lipoidi.  Alla  presenza  di  questi 
ramili  lipoidali  nelle  sue  cellule  deve  la  corteccia  surrenale  la  sua  ric- 
hezza  in  lipoidi,  rivelata  anche  chimicamente:  circa  y3  del  peso  della 
DStanza  secca  delle  capsule  surrenali  è  data  dai  lipoidi  (Biedl).  I  lavori 
i  Biedl  (analisi  chimiche  delle  surrenali  di  porco)  e  di  Kawaimrra 
reperti  istologici)  contengono  tutti  i  particolari  sui  lipoidi  della  cot- 
eccia  surrenale. 

In  quanto  alla  parte  midollare  ci  limitiamo  a  ricordare  la  sua  mag- 
ior  ricchezza  in  vasi  e  sopratutto  la  presenza,  fra  i  cordoni  di  cellule 
romaffini,  di  numerose  fibre  e  cellule  gangliari  del  simpatico.  Le  cellule 
romafifini,  coi  caratteri  detti,  sono  in  intimi  rapporti  coi’ vasi,  dal  cui 
Lime  spesso  le  separa  solo  l’endotelio.  La  reazione  cromica  scompare 
apidamente  dopo  la  morte,  perchè  la  sostanza  cui  essa  è  dovuta,  1  ’adre- 
lalina ,  è  assai  labile.  Questa  sostanza  rappresenta  un  vero  prodotto 
peeifìco  di  secrezione  delle  cellule  midollari.  Pare  (Stoerck)  che  la 
ecrezione  si  faccia  per  mezzo  di  granuli,  presentanti  appunto  le  reazioni 
romica  e  ferrica,  che  poi  si  sciolgono  nel  protoplasma  imbevendolo; 
a  adrenalina  quindi  diffonde  nei  vasi,  ove  è  possibile  dimostrarla. 
Sicché  anche  istologicamente  il  tessuto  cromaffine  è  un  vero  tessuto  a 
secrezione  interna. 

Ricordiamo  che  i  vasi  nelle  capsule  surrenali  sono  disposti  in  modo 
*he  il  sangue,  arrivato  colle  arterie  soprarenali,  irriga  prima  la  corteccia, 
vppoi  passa  nelle  grosse  lacune  vascolari  della  sostanza  midollare, 
'accogliendosi  poscia  nelle  vene. 

Le  capsule  surrenali  risultano  dunque  di  due  tessuti  del  tutto  di- 
persi;  se  poi  ci  facciamo  a  considerare  lo  sviluppo  embriologico  ed  il 
comportamento  dei  due  tessuti  nei  vertebrati  inferiori,  abbiamo  la  ri¬ 
prova  più  sicura,  che  i  due  tessuti  sono  di  origine  e  significato  diverso 
e  che  la  capsula  surrenale  dei  mammiferi  è  il  risultato  di  un  ravvici¬ 
namento  e  di  una  fusione  di  parti  originariamente  separate  e  distinte. 
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In  tutti  i  vertebrati  esistono  due  sistemi,  detti  il  sistema  inter 
naie  ed  il  sistema  cromaffine  o  adrenalinico  o  adrenaligeno  o  anche  pai 
ganglio.  Il  primo,  risultante  di  cellule  ricche  in  lipoidi,  si  trova  già  1 
pesci  sotto  forma  di  ammassi  cellulari  situati  fra  i  due  reni  (corpi  j 
terrenali,  corpi  di  Stannio);  al  Giacomini  si  deve  lo  studio  esatto  diti 
sistema  nei  pesci.  Il  secondo  esiste  pure  nei  pesci  sotto  forma  di  cori 
ciattoli  disposti  lungo  l’aorta,  presso  i  gangli  del  simpatico  (corpi  é 
prarenali  dei  selaci),  in  intimo  rapporto  con  questi  e  coi  vasi.  Nei  v< 
tebrati  più  bassi  dunque  i  due  sistemi  sono  diffusi,  molto  sviluppati, 
affatto  separati  l’uno  dall’altro;  salendo  nella  scala  zoologica  essi  tendo 
a  concentrarsi  e  ad  avvicinarsi;  e  negli  amnioti  si  ha  sempre  la  pi 
senza  di  organi  risultanti  dal  ravvicinamento  di  parte  del  sister 
interrenale  con  parte  del  sistema  cromaffine,  vale  a  dire  di  capsi 
surrenali  più  o  meno  evidenti;  mentre  parte  dei  due  sistemi  e  speci; 
mente  di  quello  cromaffine,  resta  sempre,  anche  nell’uomo ,  fuori  de 
capsule  surrenali. 

Le  capsule  surrenali  infatti  non  comprendono  nella  loro  parte  n 
dollare  tutto  il  tessuto  cromaffine  del  corpo  dei  mammiferi:  cellule  spar 
o  gruppi  di  cellule  cromaffìni  tipiche  si  trovano  in  molti  gangli  del  sii 
patico  e  particolarmente  raccolte  in  numero  discreto  nella  cosidet 
ghiandola  carotidea  alla  biforcazione  delle  carotidi  e  nell’organo  aca 
sorio  del  simpatico  ( ZucJcerJcandl )  alla  biforcazione  dell’aorta  addcn 
naie;  queste  sono  vere  porzioni  del  sistema  adrenalinico  non  resta 
incluse  nel  corpo  surrenale,  ma  conservanti  la  loro  indipendenza,  cor 
accade,  su  più  larga  scala,  in  amnioti  inferiori  (rettili).  Anche  il  sisten 
interrenale  non  è  tutto  rappresentato  dalla  corteccia  surrenale:  qua  e  1 
presso  il  rene  o  nel  rene,  nello  spazio  retroperitoneale,  nel  ligamento  larg 
nei  testicoli  e  lungo  il  cordone  spermatico,  si  trovano  dei  piccoli  acc 
muli  di  cellule  cariche  di  lipoidi,  coll’aspetto  tipico  delle  cellule  del  i 
sterna  interrenale;  si  deve  parlare  di  corpi  interrenali  accessori ,  non 
capsule  surrenali  accessorie,  perchè  questi  corpiciattoli  non  contengoi 
di  regola  che  tessuto  interrenale  (pare  veramente  però  che  possano  et 
stere  qualche  volta  anche  vere  capsule  surrenali  accessorie,  formate 
tessuto  cromaffine  ed  interrenale);  questi  corpi  interrenali  accesso 
variano  per  frequenza  nei  diversi  mammiferi. 

Embriologicamente  i  due  sistemi  hanno  pure  un’origine  ben  d 
versa:  il  tessuto  interrenale  deriva  dalla  parte  ventrale  del  mesodern 
sotto  forma  di  proliferazioni  dell’epitelio  rivestente  il  celoma.  Il  sisten 
cromaffine  ha  origine  ectodermica  e  precisamente  si  svolge  dagli  abboz 
dei  gangli  simpatici:  da  cellule  indifferenti  ( simpaticogoni ;  cellule  fo 
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mative  del  simpatico  di  Wiesel)  hanno  origine  da  un  lato  cellule  nervose 
del  simpatico,  dall’altro  cellule  che  poi  assumono  il  carattere  di  cellule 
Eeocrome  o  cromaffini,  le  quali  in  parte  restano  in  intimi  rapporti  coi 
gangli  simpatici,  in  parte  penetrano  a  gruppi  fra  le  cellule  del  corpo 
interrenale;  finché  si  viene  all’orientazione  definitiva  ed  alla  costitu¬ 
zione  della  vera  capsula  surrenale,  colle  cellule  del  sistema  interrenale 
all’esterna  (corteccia)  e  quelle  del  sistema  cromafììne  all’interno  (midollo). 


II.  —  Esperienze  di  estirpazione  delle  capsule  surrenali. 

Brown-Sequard  fu  il  primo  ad  estirpare  negli  animali  i  corpi  surre¬ 
nali  e  ad  ammettere  la  assoluta  necessità  di  questi  organi  per  la  vita; 
però  fu  contraddetto  da  vari  autori,  i  quali  avrebbero  o  estirpato  o 
leso  le  capsule  surrenali  senza  che  gli  animali  ne  morissero  immanca¬ 
bilmente.  Stilling  fece  osservare  la  ipertrofìa  di  corpi  surrenali  accessori 
dopo  l’estirpazione  dei  principali  e  così  pure  appoggiò  l’opinione  di  chi 
non  riteneva  necessariamente  mortale  l’esito  della  surrenalectomia. 
Ma  nuove  esperienze  di  Abelous  e  Langlois,  Anderson,  Strehl  e  Weisz, 
Biedl,  eseguite  con  tecnica  perfezionata,  dimostrarono  che  l’estirpazione 
veramente  completa  delle  due  surrenali  è  seguita  in  breve  periodo  di 
tempo  dalla  morte  degli  animali  (rane,  cavie,  conigli,  cani).  La  durata 
della  sopravvivenza  dipende  da  vari  fattori  e  sopratutto  dalla  presenza 
di  capsule  surrenali  accessorie  (che  sono  per  lo  più  risultanti  di  soli 
elementi  corticali,  cioè  sono  corpi  interrenali  accessori)  che  possono  iper- 
trofìzzarsi  considerevolmente;  il  ratto,  per  es.,  sopporta  quasi  sempre 
molto  bene  la  surrenalectomia  bilaterale  e  non  ne  muore,  perchè  possiede 
molto  abbondanti  tali  organi  accessori;  anche  il  coniglio  può  talora  so¬ 
pravvivere  a  lungo,  in  specie  se  la  surrenalectomia  fu  fatta  in  due  tempi; 
invece  i  cani,  la  cavie,  i  gatti  muoiono  in  ore  o  pochi  giorni.  Notevole 
è  che  gli  animali  giovanissimi  (lattanti)  sopportano  meglio  l’operazione 
e  vivono  anche  12-15  giorni.  La  morte  non  è  dovuta  alla  gravità  della 
operazione  o  a  lesione  di  plessi  nervosi  importanti,  come  taluno  ha  so¬ 
spettato:  infatti  avviene  anche  se  in  primo  tempo  si  spostano  le  capsule 
portandole  fuori  del  peritoneo  sotto  la  cute,  ed  in  secondo  tempo  si 
estirpano  come  ha  fatto  Biedl. 

La  estirpazione  di  una  sola  capsula  è  seguita  da  ipertrofìa  compen¬ 
satoria  dell’altra;  e  non  si  hanno  sintomi  morbosi  gravi.  Silvestri  e  To- 
satti  però  in  cavie  e  coniglie  gravide  monoscapsulate  videro  convul¬ 
sioni  e  frequente  aborto;  e  Pende  ammette  dopo  la  monocapsulectomia 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ediz.  —  Voi.  II.  —  45. 
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una  meiopragia  capsulare  latente.  Pugliese  nota  per  monoscapsulament* 
rallentamento  dell’aumento  di  peso  (cani  e  gatti  giovani)  ed  una  ver; 
cachessia  progressiva,  specie  nei  gattini,  per  scapsulamento  e  tiroidecto 
mia  unilaterali.  4( 

Una  questione  che  merita  di  essere  accennata,  è  se  sia  più  essen 
ziale  per  il  mantenimento  in  vita  deir  organismo  la  sostanza  midollar 
o  la  corticale.  Yassale  e  Zanfrognini  avrebbero  dimostrato,  che  il  seni 
plice  smidollanento  delle  capsule  basta  a  far  morire  gli  animali  alla  pai 
della  estirpazione  completa:  dunque  la  midollare  avrebbe  una  impoi 
tanza  vitale  preponderante.  Invece  Kohn  e  sopratutto  Biedl  fann 
osservare  che,  dopo  la  estirpazione  delle  due  surrenali,  del  tessuto  ere 
mattine  ne  resta  sempre  assai  (simpatico,  ghiandola  carotidea,  corp 
accessorio  di  Zuckerkandl)  e  che  però  la  morte  non  può  essere  condizic 
nata  dalla  assenza  della,  funzione  del  tessuto  croni  affine;  ma  piuttost 
parrebbe  che  la  sopravvivenza  o  meno  degli  animali  fosse  in  dipendenz 
col  più  o  meno  di  tessuto  interrenale  residuante  in  eventuali  cor}; 
interrenali  accessori;  Biedl  ha  perfino  stabilito  che  i  cani  e  conigli  pos 
sono  vivere  con  1/8  della  sostanza  delle  capsule  surrenali  intere,  pimeli 
il  residuo  lasciato  nell’organismo  sia  rappresentato  da  tessuto  corti 
cale,  mentre  muoiono  sempre  gli  animali  cui  si  estirpano  le  corticai 
delle  due  capsule,  lasciando  al  possibile  intatte  le  sostanze  midollar: 

Si  deve  concludere  quindi  che  la  corticale  è  necessaria  per  la  vit 
e  che  la  morte  dopo  la  surrenalectomia  è  dovuta  anche ,  se  non  esclusi 
vamente,  alla  soppressione  della  funzione  corticale. 

Se  la  surrenalectomia  è  eseguita  con  tecnica  perfetta,  non  si  ossei 
vano  effetti  immediati:  gli  animali,  passati  gli  effetti  della  narcos: 
per  alcune  ore  o  per  2-3  giorni  sembrano  normali.  Poi  cominciali 
a  perdere  l’appetito,  si  fanno  apatici,  inerti,  deboli  sugli  arti;  i  movi 
menti  diventano  incerti,  finché  si  ha  una  vera  paralisi  dei  quattr 
arti,  che  vengono  tenuti  estesi,  mentre  l’animale  posa  a  piatto  sul  ventr* 
Di  rado  si  osservano  spasmi  e  convulsioni".  Il  cuore  pulsa  regolarment 
e  debolmente,  la  pressione  sanguigna  si  abbassa.  La  temperatura  t 
abbassa  pure  rapidamente  e  considerevolmente  (temperature  retta" 
sui  30°  sono  di  regola). 

Notevole  è  anche  il  rapido  dimagramento  degli  animali,  superi  or 
a  quanto  importerebbe  la  scarsa  assunzione  di  cibo;  talora,  specie  s 
l’operazione  fu  fatta  in  due  tempi,  estirpando  prima  I’una  eppoi  l’altr 
capsula,  si  nota  caduta  dei  peli,  pallore  delle  mucose,  iperalgesie  (Pende' 
Vari  autori  (Cioffì,  Gibelli,  Pende)  osservarono  la  formazione  di  ulcei 
gastriche  negli  animali  surrenalectomizzati. 
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Il  ricambio  delle  proteine  non  subisce  notevoli  modificazioni; 
quello  degli  idrati  di  carbonio  invece  sembra  assai  alterato:  intanto 
Schwarz  nei  ratti,  Porges  nei  cani  trovarono  che  il  fegato  degli  animali 
surrenalectomizzati  è  singolarmente  povero  di  glicogeno;  ciò  che  non 
pare  avverarsi  nei  conigli  (Kahn  e  Starkenstein).  Inoltre  è  dimostrato 
(A.  Meyer,  Borberg,  Kahn),  che  la  puntura  del  4.°  ventricolo  non  dà 
negli  animali  operati  di  estirpazione  bilaterale  delle  surrenali  la  carat¬ 
teristica  glicosuria;  questa  infatti  pare  dovuta,  almeno  in  x)arte,  a  sti¬ 
moli  che  per  la  via  dello  splacnico  arrivano  alla  midollare  surrenale 
e  ivi  determinano  una  iperproduzione  del  secreto  specifico,  l’adrenalina, 
che  è  messa  in  circolo  e  mobilizza  gli  idrati  di  carbonio,  come  vedremo 
in  seguito:  si  comprende  come,  mancando  la  midollare  surrenale,  venga 
soppresso  questo  meccanismo  di  produzione  della  glicosuria  per  inter¬ 
mezzo  del  secreto  croniaffine.  Anche  la  glicosuria  da  caffeina,  diuretina, 
ossido  di  carbonio  e  secondo  taluno  quella  da  florizina  verrebbero  a 
mancare  o  sarebbero  molto  più  difficilmente  producibili  negli  animali 
operati. 

I  muscoli  degli  animali  operati  danno  la  reazione  mioastenica 
(facile  esauribilità);  ciò  spiega  il  torpore,  l’apatia,  la  debolezza  degli 

animali. 

Alcuni  Autori  (Xothnagel,  Tizzoni,  F.  ed  S.  Marino-Zuco)  hanno 
descritto  la  formazione  di  macchie  pigmentarie  sulla  pelle  e  sulle  mu¬ 
cose  degli  animali  epinefrectomizzati;  ma  pare  si  tratti  di  reperti  acci¬ 
dentali  o  almeno  non  frequenti,  perchè  i  più  degli  autori  non  li  hanno 
osservati.  Per  quanto  riguarda  il  ricambio  del  pigmento  cutaneo  meri¬ 
tano  piuttosto  di  essere  ricordati  i  fatti  seguenti:  Meirowsky  ha  dimo¬ 
strato,  che,  se  si  escidono  dei  pezzetti  di  cute  umana  e  si  mettono 
in  termostato,  ha  luogo  in  poche  ore  una  neoformazione  di  pigmento, 
che  possiamo  chiamare  postvitale.  Ora  Kònigstein  e  Biedl  e  Hofstàtter 
hanno  veduto  che  questa  pigmentazione  postvitale  si  svolge  anche  nella 
cute  di  cane,  ed  è  più  rapida  ed  intensa  nei  pezzetti  di  cute  estirpata 
a  cani  surrenalectomizzati,  in  ispecie  se  la  cute  fu  estirpata  8-10  ore 
dopo  l’operazione.  Pare  dunque  che  le  capsule  surrenali  abbiano  real¬ 
mente  importanza  per  la  formazione  del  pigmento  cutaneo:  la  loro  as¬ 
senza  rende  più  facile  e  pronta  la  formazione  di  questo. 

Secondo  vari  autori  il  sangue  degli  animali  operati  sarebbe  note¬ 
volmente  tossico  (Abelous  e  Langlois,  Boinet,  Mariani).  Il  timo  suole 
ipertrofizzarsi. 

Gli  animali  privati  delle  due  capsule  surrenali  non  risentono 
grandi  vantaggi  dalla  organoterapia,  cioè  dal  trattamento  con  estratti 
di  surrenali  o  dalla  alimentazione  con  pezzi  di  surrenali. 
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Pare  che  il  trapianto  di  capsule  surrenali  omologhe  in  animali 
scapsulati  possa,  meglio  della  organoterapia,  mantenere  in  vita  gli 
animali,  purché  il  pezzo  trapiantato  attecchisca,  il  che  non  è  punto  fa¬ 
cile:  lo  sostanza  cromaffine  in  ispecie  è  molto  labile.  Le  esperienze 
di  trapianto  di  Haberer  e  Stoerk  dimostrano  la  importanza  grande  per 
l’organismo  della  sostanza  corticale  come  della  midollare  (Biedl). 

III.  —  Funzioni  del  sistema  cromaffine.  L’adrenalina. 

/ 

1.  Generalità  sull’ adrenalina.  —  Il  sistema  cromaffine  o  adrena- 
linico  (paraganglio),  di  cui  la  parte  più  considerevole  costituisce  la  so¬ 
stanza  midollare  delle  capsule  surrenali,  secerne  ed  elimina  nel  sangue 
una  sostanza,  un  tipico  ormone,  V adrenalina  o  epinefrina  o  supra- 
renina.  Fin  dal  1879  Pellacani  aveva  creduto  di  riconoscere  un’azione 
tossica  degli  estratti  di  surrenale;  poi  Foà  e  Pellacani  trovarono  che  il 
principio  tossico  era  solubile  in  alcool  e  caratteristico  per  quest’organo; 
e  poco  dopo  Guarnieri  e  Marino-Zuco  ammisero  che  tale  principio  fosse 
rappresentato  da  neurina. 

Ma  furono  Oliver  e  Schaefer  che  nel  1894  stabilirono  in  modo  esatto 
l’azione  fisiologica  degli  estratti  acquosi  di  surrenali,  iniettati  per  via 
endovenosa,  e  Jokischi  Takamine  nell’anno  1901  isolò  dalle  capsule 
surrenali  il  principio  attivo,  l’adrenalina.  Questa  o  un  suo  precursore 
(preormone)  condiziona  la  reazione  cromica  delle  cellule  cromaffini. 

L 'adrenalina,  estratta  dalle  capsule  surrenali,  cristallizza  in  aghi 
prismatici  e  tavolette  romboidali:  fonde  a  263°;  si  scioglie  male  in  acqua 
fredda,  meglio  nella  calda;  è  debolmente  alcalina  e  perciò  si  scioglie 
bene  negli  acidi  diluiti  formando  dei  sali.  Male  solubile  in  alcool,  in¬ 
solubile  in  etere,  cloroformio,  acetone,  etere  di  petrolio.  Eiduce  il  Fehling 
e  la  soluzione  ammoniacale  argentica.  La  soluzione  acquosa  si  arrossa 
all’aria,  eppoi  imbrunisce.  Col  cloruro  di  Fe  si  ha  colorazione  verde, 
con  iodio,  acido  nitrico,  bicromato  di  K  colorazione  rossa.  Chimicamente 
essa  è  un  corpo  aromatico,  e  precisamente  un  diossi-benzolo  con  due 
gruppi  idrossilici  in  orto-posizione  (pirocatechina),  e  una. catena  late¬ 
rale  contenente  un  gruppo  metilimidico;  ecco  la  formula  di  costitu¬ 
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L’adrenalina  estratta  dalle  surrenali  è  levogira.  Oggi  però,  par¬ 
tendo  dalla  pirocatechina,  si  prepara  V adrenalina  sintetica  o  sopra- 
renina  sintetica ,  che  è  un  prodotto  racemico  e  che  può  anche  scindersi 
nei  due  componenti,  avendosi  così  la  Z-soprarenina  sintetica,  del  tutto 
eguale  a  quella  estratta  delle  surrenali,  e  la  d-soprarenina,  di  molto 
minore  attività  fisiologica. 

L'adrenalina,  come  sostanza  isociclica,  deriva  probabilmente  da 
componenti  ciclici  della  molecola  proteica:  secondo  Halle,  Frànkel, 
Neuberg,  Bloch,  ecc.,  da  composti  fonoliti  ossidrilati,  che  sarebbero  anche 
sostanze  madri  di  pigmenti  (melanine).  Non  possiamo  qui  trattenerci 
sui  metodi  chimici  di  dimostrazione  della  adrenalina. 

2.  Azione  fisiologica  dell’adrenalina.  —  Essa  è  molto  complessa: 
questa  sostanza,  iniettata  per  via  endovenosa  negli  animali,  produce 
costantemente  un  notevole  rialzo  della  pressione  sanguigna,  dovuto 
a  coscrizione  delle  medie  e  piccole  arterie  per  contrazione  delle  cellule 
muscolari  liscie  trasversali.  Tale  vasocoscrizione  non  si  fa  ugualmente 
in  tutti  i  territori  vasali:  specialmente  accentuata,  è  nel  campo  dello 
splacnico  (ed  in  particolare  nel  rene);  scarsa  è  nel  polmone  e  nei  vasi 
cerebrali,  ove  anzi  può  avvenire,  passivamente,  una  vasodilatazione, 
per  rammento  generale  di  pressione  e  riempimento  secondario  di  questi 
territori  vasali;  nulla  ed  anzi  di  regola  sostituita  da  vasodilatazione, 
che  probabilmente  non  è  più  passiva,  ma  attiva,  nei  vasi  coronari. 
L’azione  vasoeoscrittrice  dell’adrenalina  è  sfruttata  in  certi  metodi 
di  dosaggio  biologico  di  questa  sostanza,  come  in  quello  della  irriga¬ 
zione  artificiale  dei  vasi  degli  arti  della  rana  secondo  Trendelenburg- 
Fiihner.  Nell’uomo  pure  l’adrenalina  eleva  la  pressione  sanguigna,  anche 
se  introdotta  per  via  sottocutanea  (dosi  non  pericolose  0, 5-1,0  mgr). 

L’adrenalina,  agente  vasocostrittore  per  eccellenza  (onde  il  suo 
uso  come  emostatico,  in  specie  per  applicazione  locale),  agisce  solo 
in  parte  (Biedl)  sulle  cellule  muscolari  liscie  dei  vasi  direttamente,  prin¬ 
cipalmente  agisce  sulle  terminazioni  del  simpatico  nei  vasi  stessi.  In¬ 
fatti  la  sua  azione  coincide  sempre  cogli  effetti  della  stimolazione 
delle  fibre  simpatiche  per  i  vasi  di  una  data  regione:  per  la  maggior  parte 
dei  territori  vasali  il  simpatico  porta  impulsi  vasocostrittori,  in  ispecie 
per  i  vasi  nel  campo  dello  splacnico,  e  così  pure  l’adrenalina  è  vaso- 
costrittrice;  per  i  vasi  coronari  il  simpatico  contiene  a  prevalenza  fibre 
dilatatrici,  ed  anche  l’adrenalina,  per  i  vasi  coronari,  è  vasodilatatrice 
spiccatamente.  L’azione  dell’adrenalina  sui  vasi  può  studiarsi  anche  in 
vitro:  anelli  di  parete  arteriosa  (carotide,  succlavia,  coronaria  di  bue) 
vengono  appesi,  messi  in  rapporto  con  una  leva  ed  immersi  in  liquido 
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di  Binger,  cui  si  aggiunge  adrenalina  in  opportune  concentrazioni:  la 
leva  segna  raccorciamento  o  rallungamento  della  striscia  di  parete  ar¬ 
teriosa  (metodo  di  O.  B.  Meyer).  Ora  Langendorff  ha  con  tale  metodo 
dimostrato  1’ antagonismo  fra  coronarie  ed  altre  arterie:  tutte  le  arterie  si 
accorciano  coiradrenalina  (e  bastano  diluzioni  1  :  100000000  di  adrena¬ 
lina  per  la  carotide  di  bue),  ma  le  coronarie,  e,  secondo  Cow,  leggermente 
anche  le  arterie  cerebrali,  si  allungano  sensibilmente. 

L’adrenalina  ha  un’azione  diretta  anche  sul  cuore,  di  cui  rinforza 
ed  accelera  notevolmente  la  sistole,  azione  sfruttata  anche  in  terapia: 
anche  qui  l’azione  dell’adrenalina  è  simile  a  quella  della  stimolazione 
del  simpatico. 

Sul  tubo  digerente  l’adrenalina  ha  un’azione  eguale  a  quella  del 
simpatico:  la  musculatura  esofagea,  gastrica,  intestinale  vengono  ini¬ 
bite  nella  loro  motilità  e  perdono  il  tono  normale,  mentre  gli  sfinteri 
pilorico,  ileocecale  ed  anale  interno  si  contraggono. 

La  vescica  urinaria  sotto  l’influenza  dell’ adrenalina  si  comporta 
in  modo  diverso  secondo  gli  animali,  perchè  diversa  ne  è  l’innervazione. 
Nei  genitali  esterni  si  ha  contrazione  ed  impallidimento  notevole, 
retrazione  del  pene,  ecc.  Molto  importante  è  l’azione  dell’adrenalina 
sull’utero:  questo  si  contrae  fortemente  e  rapidamente,  come  non  fa 
con  quasi  nessun’altra  sostanza  (onde  applicazioni  ostetriche,  come 
agente  ecbolico  ed  emostatico).  Anzi  Fraenkel  ha  proposto  di  usare 
pezzetti  di  utero  virginale  di  coniglio,  immersi  in  soluzioni  di  adrenalina 
e  fissati  ad  una  leva,  per  riconoscere  e  dosare  questa  sostanza. 

La  muscolatura  bronchiale  è  poco  influenzata  dall’adrenalina: 
essa  infatti  è  innervata  dal  sistema  autonomo  (vago),  che  ha  su  essa 
una  azione  eccitatrice,  e  solo  forse  nel  gatto  il  simpatico  contiene 
fibre,  ma  però  dilatatrici,  per  i  bronchi.  In  armonia  con  ciò  nel  gatto 

V 

l’adrenalina,  sempre  ad  azione  simpaticotropa,  dilata  i  bronchioli. 
Bicordiamo  che  l’adrenalina,  nell’idea  che  anche  nell’uomo  vi  siano 
fibre  bronco -dilatatrici  simpatiche,  è  stata  consigliata  nella  cura  dell’ac¬ 
cesso  di  asma  bronchiale,  e  pare  con  buoni  risultati:  nell’asma  infatti 
si  ha  uno  spasmo  bronchiale  per  eccitazione  autonoma  (vago). 

I  muscoli  lisci  dei  bulbi  piliferi  e  le  ghiandole  sudorifere  sono  poco 
o  punto  sensibili  all’adrenalina;  e  ciò  sebbene  la  innervazione  loro  sia 
simpatica.  Invece  un’azione  eccitante  della  secrezione  ha  l’ormone  in 
parola  sulle  seguenti  ghiandole:  ghiandole  salivari,  gastriche,  fegato 
(Langley),  rene  (la  poliuria  è  precedeuta  da  un  periodo  di  oliguria, 
dovuta  alla  vasoeoscrizione  ed  ischemia  dell’organo).  Il  pancreas  è 
poco  influenzato  (le  forti  dosi  sembrano  inibire  la  secrezione  esterna 
pancreatica  secondo  Benedicenti). 
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Sull’occhio  l’adrenalina  ha  un’azione  complessa;  stimola  alla  con¬ 
trazione  il  muscolo  retrattore  della  nictitante,  la  muscolatura  liscia 
ielle  palpebre  (muscolo  di  Landstròm),  il  muscolo  dilatatore  della  pu¬ 
pilla:  quindi  produce  una  retrazione  della  nictitante,  un  lieve  esoftalmo, 
un’apertura  pronunciata  e  come  spasmodica  delle  palpebre,  e  mi- 
Iriasi,  proprio  come  per  la  stimolazione  del  simpatico  cervicale.  La  sen¬ 
sibilità  dell’occhio  alla  adrenalina  è  stata  sfruttata  per  elaborare  un  me¬ 
todo  di  riconoscimento  e  dosaggio  di  questa  sostanza  (metodo  di  Melt- 
zer-Ehrmann):  degli  occhi  enucleati  di  rana  vengono  immersi  nel  li¬ 
quido  ove  si  vuole  determinare  l’adrenalina,  e  nel  caso  positivo  si  ha 
una  forte  e  durevole  midriasi:  però  questa  reazione  ha  perso  molto  del 
suo  valore,  dopo  che  si  è  visto  che  è  possibile  ottenere  la  midriasi 
QeU’occhio  estirpato  della  rana  con  estratti  organici  diversi,  varie  so¬ 
stanze  chimiche,  ecc.  Notevole  è  poi  che  la  midriasi  adrenalinica,  così 
pronta  dietro  l’iniezione  intravenosa  di  questa  sostanza,  si  ottiene 
difficilmente  e  debolmente  nell’  uomo  e  nell’  animale  normale  colla 
[stillazione  nel  sacco  congiuntivaie,  perchè  difficilmente  essa  arriva 
alle  cellule  muscolari  del  dilatatore  della  pupilla.  Una  pronta  e  forte 
midriasi  adrenalinica  per  instillazione  nel  sacco  congiuntivaie  si  ha  sol¬ 
tanto  in  speciali  condizioni:  così  quando  esistono  abrasioni  o  lesioni 
corneali,  che  permettano  la  rapida  diffusione  dell’adrenalina  nella 
camera  anteriore;  nel  corso  del  morbo  di  Basedow  e  nel  diabete  pan¬ 
creatico,  forse  ad  espressione  di  particolari  stati  di  eccitamento  del  sim¬ 
patico  in  queste  malattie,  ed  in  genere  in  tutti  gli  stati  di  aumentato 
simpatico-tono  (sintomo  di  Lòwi). 

L’adrenalina  paralizza  e  danneggia  le  cellule  mobili  (leucociti, 
spermatozoi);  essa  avrebbe  una  azione  emolitica  (Parisot).  Secondo 
Balta  e  collaboratori  l’iniezione  di  adrenalina  sarebbe  seguita  da  tipiche 
modificazioni  del  quadro  ematologico:  iperglobulia  (forse  relativa  ed 
apparente?),  leucocitosi  neutrofìla,  riduzione  o  scomparsa  di  eosinofìli 
(al  contrario  di  quanto  si  osserva  per  iniezione  di  sostanze  stimolanti 
il  sistema  autonomo,  per  es.,  la  pilocarpina:  linfocitosi  ed  eosinofilia). 

Il  ricambio  è  molto  modificato  dalla  adrenalina:  Eppinger,  Falta 
e  Budinger  trovarono  un  notevole  aumento  della  eliminazione  di  azoto 
nei  cani  digiunanti  sotto  l’influenza  dell’adrenalina.  Anche  l’elimina¬ 
zione  dei  sali  minerali  aumentarebbe.  Ma  più  importante  è  l’influenza 
di  questo  ormone  sul  ricambio  dei  carboidrati:  Blum  ha  visto  e  tutti  poi 
hanno  confermato  che  l’iniezione  endovenosa  e  sottocutanea  di  adre¬ 
nalina  (0,01-2,0  mgr.)  dà  luogo  a  glicosuria.  La  glicosuria  è  accompa¬ 
gnata  da  iperglicemia;  il  glicogeno  epatico  e  muscolare  si  riduce  o  scoili- 
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pare.  Singolare  è  che  la  glicosuria  e  la  iperglicemia  sono  più  accentuate 
in  seguito  ad  iniezione  sottocutanea  che  in  seguito  a  quella  endovenosa. 
Con  ripetute  iniezioni  si  ha  come  un’abitudine  allo  stimolo,  e  la  glico¬ 
suria  non  compare  più.  Questa  glicosuria  adrenalinica  pare  dovuta 
ad  una  mobilizzazione  di  idrati  di  carbonio  dalle  loro  sedi  di  deposito 
(fegato)  abituali;  essa  è  paragonabile  per  la  sua  genesi  alla  glicosuria 
da  puntura  del  4.°  ventricolo.  Ambedue  queste  glicosurie  sono  dovute 
a  stimolazione  del  simpatico  che  regola  quello  che  possiamo  chiamare 
il  tono  dello  zucchero  nel  sangue,  come  regola  il  tono  vasale:  è  il  simpa¬ 
tico  che  determina  la  messa  in  circolo  di  zucchero  per  pronta  trasforma* 
zione  delle  riserve  di  glicogeno  nel  fegato. 

Ora  nella  puntura  del  4.°  ventricolo  si  ha  una  stimolazione  centrale 
che  si  trasmette  per  la  via  dello  splacnico  alle  terminazioni  simpatiche 
nel  fegato;  nella  glicosuria  adrenalinica  si  ha  una  stimolazione  diretta 
di  queste  terminazioni  per  opera  di  questo  ormone  simpaticotropo. 
Ma  anche  nella  glicosuria  per  puntura  del  4.°  ventricolo  si  ha  in  parte 
notevole  un  intervento  dell’adrenalina:  lo  stimolo  centrale  si  trasmette, 
oltre  che  direttamente  al  fegato,  anche  al  tessuto  cromaffine,  eccita 
questo  ad  ipersecrezione  di  adrenalina  e  questa  alla  sua  volta  determina 
glicosuria  per  azione  sulle  terminazioni  simpatiche  del  fegato:  tanto 
è  vero  che  negli  animali  surrenalectomizzati  non  si  riesce  o  difficilmente 
a  produrre  la  glicosuria  per  puntura  del  4.°  ventricolo.  Non  si  riesce 
neppure  dopo  il  taglio  dello  splacnico,  per  interruzione  delle  connessioni 
fra  i  centri  midollari  e  le  terminazioni  nel  fegato  e  nelle  surrenali,  a  pro¬ 
durre  la  glicosuria  da  puntura;  mentre  si  riesce  a  produrre,  negli  animali, 
splacnicotomizzati,  la  glicosuria  adrenalinica,  perchè  l’adrenalina  agisce 
direttamente  sulle  terminazioni  simpatiche  periferiche. 

Un  qualche  rapporto  deve  esistere  fra  glicosuria  adrenalinica  e 
diabete  pancreatico,  o  almeno  fra  questo  ormone  e  quelli  pancreatici 
deve  sussistere  un  qualche  antagonismo.  Zuelzer  dimostrò  che  iniettando 
nei  conigli  estratto  pancreatico  si  impedisce  la  glicosuria  da  adrenalina; 
e  che  legando  le  vene  surrenali  nei  cani  spaneresti  si  ottiene  una  forte 
riduzione  della  glicosuria.  Si  noti  che  l’estratto  pancreatico  non  ini¬ 
bisce  la  altre  azioni  della  adrenalina,  ma  solo  la  glicosuria  (Comesatti, 
Farini,  Biedl).  Molte  altre  sostanze  inibiscono  la  glicosuria  adrenali¬ 
nica:  si  tratta  quasi  sempre  di  linfagoghi  di  l.°  ordine  che  accelerano 
la  immissione  di  linfa,  contenente  ormoni  pancreatici,  nel  sangue  (Biedl). 
Sono  sopratutto  Eppinger,  Falta  e  Budinger  che  hanno  ammesso 
rapporti  di  antagonismo  fra  pancreas  e  sistema  cromaffine,  per  quanto 
riguarda  il  ricambio  degli  idrati  di  carbonio:  l’adrenalina  darebbe  gli- 
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cosuria  non  solo  per  la  sua  azione  diretta  sul  simpatico  epatico  e  quindi 
sulla  mobilizzazione  degli  idrati  di  carbonio,  ma  anche  per  la  inibizione 
da  essa  prodotta  sulla  funzione  pancreatica;  d’altra  par  ce  l’estirpazione 
del  pancreas  o  la  lesione  della  sua  parte  endocrina  darebbero  la  grave 
glicosuria  caratteristica  (diabete  pancreatico),  perchè  verrebbero  a 
mancare  gli  ormoni  autonomotropici  del  pancreas  e  prevarrebbero 
gli  ormoni  del  sistema  cromaffine  aumentanti  il  tono  simpatico  ed 
anche  perciò  eccitanti  la  trasformazione  del  glicogeno  in  zucchero. 

Infine  ricordiamo  che  l’adrenalina  spesso  produce  elevazioni  ter¬ 
miche  (uomo,  cane):  forse  effetto  delle  aumentate  combustioni  in  seguito 
alla  mobilizzazione  degli  idrati  di  carbonio,  deH’accelerata  dissimila¬ 
zione  delle  proteine,  o  della  vasocoscrizione  importante  minori  disper¬ 
sioni  termiche. 

Sui  muscoli  volontari  l’adrenalina  ha  un’azione  dubbia  e  incerta: 
alcuni  (Dessy  e  GrandiS,  Panella,  Trerotoli)  vogliono  avere  osservato 
un  rinforzo  della  contrazione,  una  maggiore  sensibilità  allo  stimolo, 
un’azione  antagonista  a  quella  del  curaro. 

Da  quanto  si  è  detto  risulta  che  il  punto  di  attacco  dell’adrenalina 
neirorganismo  è  rappresentato  dalle  terminazioni  del  simpatico  nei  mu¬ 
scoli  lisci,  nel  cuore,  nelle  ghiandole:  ma  non  si  deve  intendere  già,  par¬ 
lando  di  terminazioni  simpatiche,  la  terminazione  in  senso  anatomico, 
bensì  il  substrato  ricettivo  (Langley)  della  cellula  muscolare  o  secernente, 
che  condiziona  la  sensibilità  di  questa  agli  stimoli  nervosi  o  chimici 
e  che,  pur  facendo  parte  della  cellula  muscolare  o  secernente,  è  prossimo 
alla  vera  terminazione  nervosa  e  ne  risente  rinfluenza:  quella  insomma, 
che  (gli  autori  inglesi  chiamano  myoneural-junction ,  e  che  rappresenta 
per  così  dire  la  saldatura  fra  elemento  nervoso  (cellula,  fibra,  termina¬ 
zione  in  senso  anatomico)  e  periferico  (cellula  secernente  o  contrattile). 
Dalla  natura  della  sostanza  ricettiva  contenuta  nelle  sinapsi  in 
parola  dipende  se  la  cellula  risponde  allo  stimolo  chimico  o  nervoso 
con  un  fatto  assimilativo  (inibizione,  iposecrezione,  rilasciamento) 
o  dissimilativo  (aumento  di  funzione:  ipersecrezione,  contrazione). 

L’adrenalina  può  dunque  definirsi  un  vero  stimolante  fisiologico 
del  simpatico,  e  che  però  attiva  le  funzioni  che  il  simpatico  attiva  ed 
inibisce  quelle  che  la  eccitazione  simpatica  inibisce. 

3.  Azione  tossica  dell’ adrenalina.  —  L’adrenalina  è,  in  dosi  più 
alte  di  quelle  usate  per  lo  studio  dell’azione  fisiologica,  fortemente  tos¬ 
sica:  la  dose  minima  mortale  alla  iniezione  intravenosa  per  cani,  conigli 
e  cavie  è  0,1-0, 3  mgr.  per  Kgr.  di  peso  corporeo;  molto  più  alta,  dai  5  a 
10  mgr.  per  Kgr.,  alla  iniezione  intraperitoneale  e  sottocutanea.  Colle 
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dosi  alte  per  via  intravenosa  si  ha  morte  rapidissima  per  sincope  o  con 
delirium  cordis;  nei  conigli  è  frequente  l’edema  polmonare  acuto,  dovuto 
all’enorme  aumento  di  pressione  del  grande  circolo,  difficile  svuotamento 
del  ventricolo  sinistro  e  quindi  stasi  nel  piccolo  circolo.  Le  dosi  alte  per 
via  sottocutanea  od  intraperitoneale  danno  morte  meno  acuta,  ma  sem¬ 
pre  in  poche  ore;  reperto  necroscopico:  iperemia  di  organi  interni  ed 
emorragie  (per  es.:  cerebrali,  secondo  Albertoni). 

L’adrenalina  ha  azione  necrotizzante  e  degenerativa  su  quasi  tutti 
i  tessuti:  anche  per  l’applicazione  sottocutanea  si  hanno  necrosi  diffuse 
e  profonde.  I  diversi  parenchimi  presentano  fatti  degenerativi  ed  emor¬ 
ragici:  con  dosi  adatte,  ripetutamente  iniettate  nelle  vene,  Erb  e  B.  Fi¬ 
scher  produssero  tipiche  emorragie  cerebrali.  Eleischer  e  Loeb,  e  così 
pure  De  Bonis,  produssero  nei  conigli  con  una  iniezione  di  adrenalina 
(0,2  mgr.)  ed  una  di  sparteina  o  caffeina  delle  lesioni  degenerative 
del  miocardio,  che  apparivano  in  pochi  giorni  ed  erano  seguite  pron¬ 
tamente  da  fatti  cirrotici  (miocarditi  croniche  sperimentali). 

Ma  le  alterazioni  patologiche  più  interessanti  prodotte  coll’inie¬ 
zione  di  adrenalina  concernono  il  sistema  arterioso,  come  per  il  primo 
dimostrò  Josuè  nel  1902,  producendo  nei  conigli  una  vera  arteriosclerosi 
sperimentale  da  adrenalina.  Mentre  altri  animali  si  prestano  poco  per 
queste  esperienze,  i  conigli,  specialmente  se  iniettati  con  adrenalina 
ripetutamente  (0,01-0,001  mgr,  per  volta)  per  via  intravenosa,  offrono 
con  grande  regolarità  un  quadro  che  può  paragonarsi  alla  aterosclerosi 
umana.  L’aorta  toracica  è  a  prevalenza  colpita,  ma  le  lesioni  possono 
diffondersi  a  tutte  le  arterie:  si  tratta  di  placche  biancastre,  irregolari, 
che  presto  si  calcificano  e  si  rammolliscono.  Istologicamente  si  trovano 
colpite  tutte  e  tre  le  tuniche  vasali  :  ma  pare  certo  che  il  processo  si 
inizia  dalla  media  e  che  l’intima  è  colpita  secondariamente,  che  insomma 
si  ha  primitivamente  a  fare  con  una  mesoarterite.  Si  hanno  da  un  lato 
fatti  proliferativi  ed  ipertrofici,  iperplasia  delle  cellule  muscolari,  ispes¬ 
simento  della  elastica  interna,  proliferazione  dell’endotelio  vasale: 
dall’altro  fatti  degenerativi  e  distruttivi,  a  carico  specialmente  del  tes¬ 
suto  elastico  e  muscolare.  Manca  od  è  rara  la  degenerazione  grassa  e 
lipoidale.  Negli  stadi  avanzati  si  ha  calcificazione  irregolare,  prolifera¬ 
zione  rigenerativa,  formazione  di  aneurismi. 

Queste  lesioni  vasali,  pur  differendo  dalla  aterosclerosi  umana  per 
certi  caratteri  (lesione  primaria  della  media,  assenza  di  degenerazione 
grassa,  ecc.),  pure  la  ricordano  fortemente;  e  Biedl,  Otto,  Boveri,  ecc., 
tendono  alla  identificazione  o  almeno  al  ravvicinamento  dei  due  pro¬ 
cessi,  ritenendo  le  divergenze  dovute  più  alla  diversa  durata  dello  svi- 
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luppo  delle  lesioni  ed  alla  diversa  struttura  dei  vasi  normali  che  ad  in¬ 
time  differenze  patogenetiche. 

Con  quale  meccanismo  l’adrenalina  provoca  le  lesioni  arteriose? 
Si  può  dire  che  due  sono  i  fattori  da  prendere  in  considerazione:  l’au¬ 
mento  della  pressione  sanguigna  ed  un’azione  tossica  angiosclerotiz- 
zante  diretta  della  sostanza  in  parola.  Braun,  Waterman  ed  altri  hanno 
veduto  che  le  lesioni  si  producono  anche  se  l’adrenalina  si  inietta  in¬ 
sieme  a  sostanze  capaci  di  abolirne  l’azione  elevatrice  della  pressione 
(nitrito  d’amile  ed  altre);  e  si  è  visto  inoltre  (Fischer)  che  lesioni  simili, 
sebbene  meno  spiccate,  si  hanno  con  sostanze  che  non  elevano  la  pres¬ 
sione  (acido  lattico,  fosforico,  tripsina,  tiroidina,  nitrato  d’uranio, 
cloralamide,  ecc.).  D’altro  canto  Biedl  e  Braun  hanno  accertato  che  colla 
compressione  dell’aorta  addominale  e  colla  conseguente  produzione  di 
elevazioni,  o  meglio,  brusche  oscillazioni  di  pressione,  si  producono  pure 
nell’aorta  e  nei  vasi  lesioni  simili  a  quelle  da  adrenalina.  Dunque  pare 
che  i  due  fattori,  il  tossico  e  remodinamico,  abbiano  egualmente  im¬ 
portanza,  se  con  l’uno  come  con  l’altro  si  arriva  a  determinare  le  lesioni 
caratteristiche. 

4.  Contenuto  delle  surrenali  e  del  sangue  in  adrenalina.  —  L'a¬ 
drenalina  compare  assai  precocemente  durante  lo  sviluppo  embrionale 
nelle  surrenali  di  vari  animali  (Cevidalli);  nell’uomo  la  sua  comparsa 
sembra  essere  più  tardiva.  In  media  nell’uomo  il  contenuto  in  adrena¬ 
lina  è  di  4,22  mgr.  per  le  due  capsule  surrenali  insieme:  nel  bambino 
fino  a  9  anni  solo  1,53  mgr.;  dai  10  ai  90  anni  4,59  mgr.,  secondo  le  deter¬ 
minazioni  esatte  di  Schmorl  e  Ingier. 

Il  lavoro  muscolare,  la  narcosi  cloroformica  (Schur  e  Wiesel)  dimi¬ 
nuiscono  il  contenuto  delle  surrenali  in  adrenalina;  dopo  narcosi  ripe¬ 
tute  secondo  Parodi  si  hanno  nella  midollare  segni  di  ipersecrezione  e 
cariocinesi  della  cellule  cromaffìni.  Dopo  ripetuti  salassi  secondo  Parodi 
la  cromoaffinità  delle  cellule  midollari  scema  e  si  hanno  segni  della  loro 
proliferazione,  forse  come  effetto  di  accresciuta  attività  funzionale 
del  tessuto.  Non  si  hanno  modificazioni  importanti  nè  nel  digiuno 
(Lucksch),  nè  nella  alimentazione  con  grandi  quantità  di  glucosio 
(Marassini).  L’adrenalina  è  secondo  Rondoni  molto  diminuita  nelle  sur¬ 
renali  di  cavie  alimentate  esclusivamente  con  mais.  Schur  e  Wiesel 
avrebbero  trovato  segni  di  ipertrofìa  del  tessuto  cromaffine  in  seguito 
a  lesioni  renali  speiimentali:  Goldzieher  e  Molnàr  lo  stesso  (nonché 
aumento  di  adrenalina  nel  sangue)  in  seguito  ad  iniezione  di  estratti 
di  rene,  specie  se  di  rene  affetto  da  nefrite.  Nelle  varie  intossicazioni 
poco  si  modifica  il  sistema  cromaffine  ed  il  suo  contenuto  in  adrenalina 
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(Lucksch,  Borberg,  Cevidalli  e  Leoncini);  solo  l’avvelenamento  da  fc 
sforo  pare  importi  una  notevole  diminuzione  di  adrenalina.  Nelle  inf( 
zioni  sperimentali  si  ha  spesso  diminuzione  di  adrenalina:  così  nell 
intossicazione  o  infezione  difterica  le  capsule  surrenali  enormement 
ingrossate  forniscono  estratti  poco  o  punto  capaci  di  elevare  la  pressiom 
cioè  privi  o  quasi  di  adrenalina.  Si  noti  però  che  secondo  Schmorl  e 
Ingier  nell’uomo  il  contenuto  in  adrenalina  delle  surrenali  non  sarebb 
diminuito  nelle  infezioni,  nemmeno  nella  difterite,  e  secondo  Comesati 
in  molte  infezioni  sarebbe  piuttosto  aumentato.  Nell’uomo  il  repert 
più  importante  sarebbe  l’aumento  dell’adrenalina  nelle  capsule  sum 
nali  di  malati  di  arteriosclerosi,  nefrite  acuta  e  specialmente  cronica 
cardiopatie.  Secondo  Cevidalli  e  Leoncini  il  contenuto  delle  surrena 
in  adrenalina  è  in  rapporto  colla  forma  eli  morte:  se  questa  fu  repentina 
esso  è  di  regola  alto,  se  invece  si  ebbe  una  lunga  agonia,  esso  si  trov 
più  basso:  onde  propongono  delle  applicazioni  medico-legali  ( docimasi 
surrenale). 

Nel  sangue  l’adrenalina  arriva  dal  tessuto  cromaffìne  incessante 
mente  (adrenalinèmia  fisiologica )  e  vi  si  potrebbe  dimostrare  con  diveu 
mete  di:  Battelli  ve  la  dimostrò  saggiando  l’azione  elevatrice  della  pres 
sione  nel  siero,  O.  B.  Meyer  ve  la  dimostrò  col  suo  metodo  delle  strisci 
di  parete  arteriosa  di  bue,  Fraenkel  col  suo  dell’utero  di  coniglie 
Trandelenburg  col  metodo  dell’irrigazione  artificiale  degù  arti  della  rana 

Bicordiamo  però  che  O.  Connor  ha  dimostrata  che  nel  siero  posson 
esistere  sostanze  ad  azione  vasocosciittrice  simulante  quella  dell’adre 
nalina;  e  che  recentemente  parrebbe  accertata  la  presenza  di  sostanz 
vasocosciittrici  simulanti  e  mascheranti  l’adrenalina,  di  origine  oscura 
anche  nel  plasma:  quindi  tutti  i  dati  sulla  adrenalinemia  fisiologica 
le  iperadrenalinemie  devono  essere  riveduti. 

L’adrenalina,  arrivata  nel  sangue,  può  con  questo  arrivare  ad  ir 
fluenzare  gli  apparecchi  ricettivi  ad  essa  sensibili  (sinapsi  del  simpatico 
ivi  pare  che  l’ormone  venga  in  parte  veramente  fissato  e  quindi  inattivai 
e  sottratto  alla  ulteriore  dimostrazione. 


IV.  —  Disfunzione  del  sistema  cromaffìne. 

A  prescindere  dal  morbo  di  Addison  di  cui  parleremo  a  parte  e< 
all’ultimo  perchè  nella  sua  patogenesi  ha  parte  tanto  una  ipofunzion 
del  sistema  cromaffìne  come  una  disfunzione  del  sistema  interrenale 
non  sono  molti  nè  molto  ben  individualizzati  gli  stati  che  possiamo  chia 
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nare  di  iperfunzione  o  di  ipofunzione  del  sistema  cromaffine  o  anche 
li  iperadrenalinismo  o  di  ipoadrenalinismo. 

Sono  stati  descritti  casi  di  iposurrenalismo  acuto  nel  corso  di  malat¬ 
tie  infettive:  almeno  così  sono  state  spiegate  da  autori  francesi  certe 
!orme  di  paralisi  vasomotoria,  depressione  cardiaca,  con  tendenza  al 
3ollasso,  ecc.,  ad  insorgenza  brusca.  Si  tratterebbe  di  un’improvvisa 
insufficienza  funzionale  delle  surrenali  e  in  ispecie  del  tessuto  adrenali- 
aico,  per  lesioni  degenerative  ed  emorragiche  in  questo  tessuto,  non  rare 
ael  corso  di  molte  infezioni.  Ma  si  è  visto  già  che  non  si  trova  sempre 
liminuito  il  contenuto  adrenalico  nelle  surrenali  di  soggetti  morti  di 
infezioni  acute  e  croniche  (Comesatti,  Schmorl  e  Ingier):  tanto  meno  poi 
3  dimostrata  una  ipoadrenalinemia  nel  sangue  di  quei  malati. 

Anche  la  morte  in  narcosi  cloroformica  o  eterea  è  stata  da  taluno 
ricondotta  ad  ipoadrenalinismo,  in  considerazione  dei  reperti  già  citati. 
Una  insufficienza  del  tessuto  cromaffine  si  avrebbe  nello  stato  timico- 
linfatico  (v.  cap.  sul  timo),  e  spiegherebbe  la  frequenza  della  morte 
improvvisa  nei  soggetti  presentanti  questa  anomalia  costituzionale. 

Secondo  Pende  anche  il  vomito  incoercibile  delle  gravide,  certe  forme 
di  eclampsia,  certe  sindromi  acute  pseudoperitoniche,  ecc.,  sarebbero 
dovute  ad  ipo-  od  asurrenalismo. 

Un  iperadrenalismo  si  è  ammesso  in  varie  condizioni:  così  la  iper¬ 
trofìa  delle  surrenali  in  gravidanza  pare  dovuta,  non  solo  a  ingrossamento 
della  corticale,  ma  anche  ad  aumento  della  sostanza  cromaffine,  in  cui 
si  vedono  numerose  cariocinesi:  e  secondo  Neu  l’insorgenza  del  parto 
sarebbe  in  rapporto  con  un  iperadrenalinemia  fisiologica  gravidica.  Ma 
non  tutti  poterono  confermare  i  dati  di  Neu. 

Bòssle  trovò  ipertrofìa  della  sostanza  surrenale  nei  soggetti  morti 
dopo  forti  perdite  sanguigne  o  umorali  (emorragie,  diarree,  essudazioni), 
ciò  che  sarebbe  in  armonia  coi  già  citati  reperti  sperimentali  di  Parodi. 

Anche  nell’ipertrofia  delle  surrenali  successiva  ad  avvelenamenti 
per  alcool,  piombo,  nicotina,  ecc.,  ha  una  certa  parte  la  ipertrofìa 
della  midollare;  ma  non  si  hanno  dati  precisi  sul  comportamento  dell’a¬ 
drenalina  nel  sangue. 

Una  serie  numerosa  di  lavori  si  riferisce  al  comportamento  delle 
surrenali  nelle  nefriti,  in  ispecie  nelle  croniche,  e  nella  aterosclerosi. 
Wiesel  da  solo  e  con  Schur,  Vaquez,  Josuè,  Widal  e  Boidin  e  molti  altri 
credono  di  poter  affermare  la  frequenza  di  un  ingrossamento  delle  sur¬ 
renali  nel  corso  delle  affezioni  renali  e  dell’aterosclerosi;  e  hanno  so¬ 
stenuto  la  teoria  surrenale  della  ipertensione  nefritica  e  della  ipertrofìa 
cardiaca  relativa.  Si  avrebbe  nelle  nefriti  una  ipertrofia  surrenale, 
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onde  ipersecrezione  di  adrenalina,  che  causerebbe  col  noto  meccanisi 
la  ipertensione  arteriosa  e  la  iperattività  cardiaca  con  conseguen 
ipertrofia  del  miocardio.  Le  alterazioni  descritte  però  dai  vari  ante 
francesi  nelle  surrenali  dei  nefritici  concernono  più  la  corticale  e  quin 
male  possono  invocarsi  per  ammettere  mia  ipersecrezione  di  adrenalin 
Wiesel  ha  veramente  creduto  di  dimostrare  in  casi  di  nefrite  cronica 
aterosclerosi  con  ipertrofìa  cardiaca  una  iperplasia  del  tessuto  cromaffi: 
nelle  surrenali  e  in  vari  gangli  simpatici,  con  penetrazione  di  nuo 
simpaticogoni  o  cellule  simpatico-formative  nel  tessuto  stesso;  ma  quei 
reperti  non  sono  stati  da  Thomas  ed  altri  confermati.  Schur  e  Wies 
hanno  anche  sostenuto  una  iperadrenalinemia  costante  ed  intensa  u 
corso  delle  suddette  affezioni  cardio -renali;  ma  anche  qui,  se  moi 
hanno  confermato  il  reperto,  altri  lo  hanno  negato  (Fraenkel,  Bròkii 
e  Trendelenburg).  Tutto  considerato  la  teoria  surrenale  della  iperte 
sione  e  della  ipertrofia  cardiaca  nelle  nefriti  (teoria  di  Wiesel-Vaque 
non  è  ancora  dimostrata.  Del  resto  resterebbe  anche  oscura  la  ragioi 
di  una  costante  iperfunzione  del  tessuto  cromaffìne  nella  nefrite. 

Qualche  clinico  (FTeusser)  propende  a  considerare  come  foni 
assai  pure  di  iperadrenalinismo  certi  casi,  caratterizzati  da  iperte] 
sione,  lesioni  renali,  emorragie  in  vari  organi  (cervello)  e  lesioni  vasa 
insorgenti  in  soggetti  ancor  giovani. 

Un  vero  stato  di  simpaticotono  esagerato  si  trova,  come  vedenmi 
nel  morbo  di  Basedow;  in  questa  affezione  esisterebbe  anche  un  ai 
mento  notevole  dell’adrenalina  nel  sangue,  ma  i  dati  obiettivi  relati 
sembrano  ancora  discutibili.  Secondo  la  scuola  di  Vienna  un  iperadr 
nalinismo  (con  aumentato  simpaticotono)  si  avrebbe  nel  diabete. 

V.  —  Il  sistema  intersecale. 

Come  si  è  detto  in  principio  di  questo  capitolo,  il  sistema  intera 
naie  risulta  della  corteccia  surrenale  e  di  formazioni  dette  corpi  interri 
nati  accessori  situate  presso  il  rene,  nello  spazio  retroperitoneale,  n< 
bacino,  ecc.  Le  parti  estrasurrenali  sono  nel  più  dei  mammiferi,  norma 
mente,  molto  secondarie  rispetto  alla  corteccia  surrenale,  per  mass 
di  tessuto  funzionante;  e  le  ricerche  odierne  si  sono  svolte  principal 
mente  sulla  corteccia  surrenale. 

Abbiamo  anche  rimarcato  la  ricchezza  della  cortecciaTsurrenal 

tM 

in  grassi  e  lipoidi  (eteri  colesterinici,  fosfatidi).  E  dobbiamo  ora^ricoi 
dare  il  suo  ricco  contenuto  in  colina ,  cui  alcuni  hanno  voluto  dare  parti 
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□lare  importanza:  la  colina,  base  organica,  che  somiglia  nella  sua  azione 
Ila  pilocarpina,  agisce  a  prevalenza  sul  sistema  autonomo,  stimolandolo: 
uindi  eccita  le  terminazioni  cardiache  del  vago,  fa  contrarre  la  musco- 
dura  liscia  deH’intestino,  dà  miosi,  aumenta  la  secrezione  del  pan- 
reas,  ghiandole  salivari,  lacrimali,  sudoripare;  inoltre  abbassa  spesso, 
la  non  con  gran  regolarità  (vi  sono  differenze  fra  i  vari  preparati, 
ifferenze  a  seconda  dellq  dosi,  della  narcosi  denominale,  ecc.),  la 
ressione  sanguigna.  Si  noti  che  l’atropina  inverte  l’azione  vasodila- 
rtrice  e  depressiva  della  colina.  Lohmann  ha  sopratutto  insistito  sul 
icco  contenuto  della  corteccia  delle  surrenali  in  colina  e  sull’antago- 
ismo  fra  l’azione  fisiologica  della  colina  e  quella  della  adrenalina:  colla 
olina  si  inibirebbe  anche  la  glicosuria  adrenalinica,  come  si  inibirebbero 
nolte  altre  delle  azioni  fisiologiche  dell’ormone  del  sistema  eromaffìne. 
johmann  dunque  ritiene  che  la  corteccia  surrenale  produca  specifìca- 
fiznte  la  colina  e  alcuni  pensano  che  la  colina  abbia  il  valore  di  un  vero 
rmone  autonomotropo,  antagonista  dell’adrenalina.  Però  questa  opi- 
done  è  per  lo  meno  azzardata:  infatti  la  colina  si  trova  in  molti  altri 
essuti,  si  può  dire  ovunque  là  dove  sono  lecitine  ed  altri  fosfatidi, 
iella  cui  molecola  entra  a  far  parte  questa  base  organica,  che  viene 
acilmente  messa  in  libertà  nei  processi  disintegrativi  vitali  o  postvitali 
lei  fosfatidi  stessi,  particolarmente  abbondanti  proprio  nella  corteccia 
urrenale. 

Quello  che  pare  assicurato  sulla  funzione  della  corteccia  surrenale 
i  che  essa  è  un  organo  di  immagazzinamento  e  deposito  e  secondo 
ialuni  anche  di  formazione  di  certi  iipoidi,  di  cui  i  più  studiati  sono  gli 
iteri  colesterinici  degli  acidi  grassi  (e  la  colesterina).  Chauffard  ed  altri 
rat  ori  francesi  ammettono  una  vera  colesterinogenesi  nella  corteccia 
surrenale;  invece  Aschoff,  Krylów,  Landau  e  Me  Nee  vedono  in  questa 
lon  un  organo  di  produzione  ma  solo  un  centro  di  deposito  della  coleste¬ 
rina.  Le  esperienze  di  questi  ultimi  autori  hanno  dimostrato  l’enorme  ac¬ 
cumulo  di  colesterina  nella  corticale  surrenale  in  seguito  alla  alimentazione 
prolungata  dei  conigli  con  giallo  draovo  (ricco  in  colesterina)  o  con  cole¬ 
sterina  pura;  tale  accumulo  si  fa  prima  nelle  parti  profonde  della  zona 
fascicolata,  ed  è  tale  che  ben  presto  le  cellule  sovraccariche  di  eteri 
colesterinici  (birifrangenti)  vanno  incontro  a  fatti  degenerativi;  la  zona 
glomerulosa  è  l’ultima  ad  infiltrarsi  e  quindi  a  degenerare,  essa  anzi  rap¬ 
presenta  a  lungo  la  sede  di  attivi  fatti  rigenerativi.  Eothschild  ha  veduto 
che,  estirpando  negli  animali  prima  una  eppoi  un’altra  surrenale,  dopo 
la  seconda  surrenalectomia  si  ha  un  brusco  e  notevole  aumento  della 
colesterina  nel  sangue:  il  che  pure  dimostrerebbe  che  normalmente 
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le  surrenali  sottraggono  al  sangue  e  fissano  colesterina.  Notiamo,  eh 
secondo  i  citati  autori  e  secondo  Chalatow,  Anitschkow,  ecc.,  la  co 
teccia  surrenale  è  il  principale,  ma  non  il  solo  organo  di  immagazzin 
mento  della  colesterina  esogena:  questa  si  accumula  anche  nella  milz 
fegato,  midollo  osseo,  parete  arteriosa  (lesioni  simili  all’ateroma),  ec< 
per  lo  più  entro  speciali  macrofagi  ( fagociti  degli  eteri  colesterinic 

La  ricchezza  della  corteccia  surrenale  in  lipoidi  (siano  essi  un  pr 
dotto  di  secrezione  o  di  infiltrazione)  ha  fatto  attribuire  a  quest ’orgai 
una  funzione  antitossica ,  sapendosi  come  i  lipoidi  in  genere  siai 
capaci  di  fisare  e  svelenare  molti  veleni,  in  ispecie  tossine  anima 
vegetali  e  bacteriche.  È  certo  che  la  corteccia  surrenale  ingrossa  n 
tevolmente  e  presenta  fatti  degenerativi,  infiammatori  e  non 
rado  anche  iperplastici  negli  avvelenamenti  per  alcool,  piomb 
tabacco,  ed  in  molte  malattie  infettive;  quindi  potrebbe  quest ’o 
gano  aver  parte  nella  difesa  dell’organismo  contro  agenti  tossi 
ed  infettivi  svariati.  Chauffard  nota  che  il  processo  della  immunizz 
zione  è  accompagnato  da  aumento  della  colesterina  nel  sangue:  ora  1 
corteccia  surrenale  è  secondo  lui  uno  dei  principali  centri  di  formazior 
della  colesterina  (insieme  al  corpo  luteo  gravidico).  Qualcuno  suppoi 
che  la  corteccia  surrenale,  in  virtù  dei  suoi  lipoidi,  possa  fungere  da  o 
gano  atto  a  svelenare  veleni  endogeni  originatisi  nei  processi  metabolù 
dell’ organismo. 

Abbastanza  assicurati  sono  i  rapporti  della  corteccia  surrena] 
colla  attività  delle  glandole  sessuali,  col  loro  sviluppo  e  anche  coL 
sviluppo  dei  caratteri  sessuali  secondari:  le  capsule  surrenali  sono  pi 
grosse  negli  animali  ad  attivo  potere  riproduttivo  e  si  ingrossar 
notevolmente  in  gravidanza:  ora  queste  oscillazioni  di  volume  sono  r 
feribili  alla  corticale  e  si  può  parlare  di  una  vera  ipertrofia  della  cori 
cale  in  gravidanza.  Mulon  nota  la  somiglianza  fra  cellule  del  corp 
luteo  e  cellule  della  corteccia  surrenale:  egli  considera  il  corpo  Iute 
come  una  specie  di  corteccia  surrenale  accessoria  e  temporanea.  La  co] 
teccia  surrenale  presenta  una  vera  differenziazione  sessuale,  speda 
mente  nella  cavia:  è  più  grossa,  con  più  lipoidi  e  pigmento,  nella  femmine 
Secondo  Pende  la  surrenale  favorisce  indifferentemente  lo  svilupp 
dei  caratteri  sessuali,  a  differenza  degli  ormoni  genitali,  che  favoriscon 
lo  sviluppo  dei  caratteri  del  loro  stesso  sesso;  però,  specialmente  in  cas 
patologici  (di  iperplasie  e  neoplasie  corticali  surrenali)  spiccherebbe  un 
certa  azione  virilizzante  predominante:  onde  casi  di  pseudoermafrodì 
tismo  femminile  esterno ,  di  virilismo  surrenale  (in  donne  mature),  di  ma 
■erogenitosomia  precoce  surrenale  (in  bambine,  più  di  rado  in  bambini 
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npubertà  precoce,  ipertricosi  a  tipo  maschile  o  ir  sufismo,  sviluppo 
morme  di  statura,  ecc.)  nel  corso  di  ipernefromi.  Invece  la  ipoplasia 
la  ipofunzione  della  corteccia  surrenale  condurrebbe  a  forme  di  se- 
lità  precoce,  dette  geromorfismo  (pelle  gabra,  faccia  grinzosa  e  senile, 
agrezza  del  corpo,  ipofunzione  genitale,  ecc.)  oppure  progeria  o  ma- 
smo  senile  o  geroderma  genito-distrofico  (Eummo  e  Ferranini). 

La  corteccia  surrenale  ha  rapporti  non  solo  con  lo  sviluppo  degli 
gani  genitali,  ma  anche  con  quello  del  cervello.  Infatti  l’uomo,  ram¬ 
ale  il  cui  cervello  è  più  sviluppato,  offre  anche  uno  sviluppo  partico- 
rmente  precoce  durante  il  periodo  embrionale  della  corteccia  surrenale, 
mitre  sono  assai  numerosi  i  casi  di  gravi  anomalie  di  sviluppo  del  cer¬ 
alo  (anencefalia,  microcefalia,  encefalocele,  idrocefalo  congenito,  ecc.), 
cui  si  trovarono  le  capsule  surrenali  fortemente  ipoplastiche  (Weigert, 
mder,  Léri,  Wiesel,  Alessandrini);  e  la  ipoplasia  colpiva  specialmente 
esclusivamente  la  corticale.  Si  deve  dunque  ammettere  che  il  sistema 
terrenale  domina  lo  sviluppo  dei  centri  nervosi,  forse  mediante  or¬ 
nili  speciali  e  forse  anche  fornendogli  i  lipoidi  necessari  per  la  fab- 
icazione  delle  cellule  e  fibre  nervose. 

In  conclusione  il  sistema  interrenale  è  un  deposito  di  lipoidi  auto¬ 
mi  o  esogeni;  ha  forse  funzioni  antitossiche;  e  mediante  ormoni  assi¬ 
llatoti,  morfogenetici,  regola  lo  sviluppo  degli  organi  genitali,  del 
sterna  nervoso  centrale,  ed  in  genere  di  tutto  il  corpo.  Non  si  sa  quali 
tpporti  intimi  corrano  fra  il  sistema  interrenale  e  quello  cromaffine, 
le  vediamo  sempre  più  tendere  ad  avvicinarsi  nella  filogenesi  e  tro- 
iamo  in  parte  riuniti  nei  mammiferi  in  un  unico  organo,  la  capsula 
irrenale:  vi  è  chi  suppone,  in  via  del  tutto  ipotetica,  che  il  sistema  inter¬ 
male  fornisca  al  cromaffine  i  materiali  necessari  per  la  fabbricazione 
eha  adrenalina  (Poli). 


VI.  —  Morbo  di  Addison. 

Nel  1855  Addison  descrisse  un  quadro  morboso,  che  fu  ben  tosto 
Conosciuto  come  entità  clinica  da  tutti  i  medici.  I  sinonimi  principali 
mo:  debolezza  muscolare  progrediente,  con  reazione  mioastenica  dei 
Discoli  (esauribilità  pronta);  apatia  psichica;  anemia;  dimagramento; 
titurbi  da  parte  del  tubo  digerente  (diarree,  dolori);  debolezza  cardiaca, 
on  abbassamento  delia  pressione  sanguigna;  disturbi  da  parte  del  si 
tema  nervoso  e  specialmente  nel  campo  del  plesso  solare  {crisi  solari: 
levraloie  solari,  pulsatilità  aortica,  diarree,  vomiti,  deliqui,  iperi- 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ediz.  —  Voi.  II.  —  46. 
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drosi;  spesso  veri  stati  di  aumentato  autonomotono);  pigmentaziom 
scura,  bronzina,  caratteristica,  della  pelle  e  di  molte  mucose  visibili 
Gli  ammalati  vanno  incontro  a  profonda  cachessia  e  muoiono;  nelle  fas 
ultime  si  hanno  spesso  fatti  convulsivi  e  comatosi.  Già  Addison  riconobbi 
la  connessione  fra  questo  quadro  morboso  ed  affezioni  distruttivi 
delle  capsule  surrenali,  per  lo  più  di  natura  tubercolare.  Dopo  Addisoi 
il  numero  delle  descrizioni  cliniche  accurate  e  corredate  dei  reperti  ne 
croscopici  si  è  andato  accrescendo  continuamente:  e  si  è  trovata  oltre 
modo  frequente  la  lesione  più  o  meno  vasta  delle  surrenali.  Veramenti 
Lewin  e  più  recentemente  qualche  altro  autore  avrebbero  descritto  de 
casi  di  morbo  di  Addison  senza  lesioni  surrenali  o  con  lesioni  parziali 
che  malamente  potrebbero  spiegare  una  insufficienza  funzionale  dell’or 
gano;  ma  è  probabile  che  in  buona  parte  questi  casi  siano  stati  mal» 
studiati,  e  che  le  lesioni,  minute  e  diffuse,  siano  sfuggite  all’osservazione 
oppure  potrebbe  ammettersi  che  la  lesione  colpisse  i  nervi  secretor 
dell’organo  (splacnico)  secondo  l’opinione  di  Neusser  e  di  Biedl,  e  pe 
tal  via  influenzasse  la  funzione  ormonigena  delle  surrenali. 

Prescindendo  dunque  da  pochi  e  dubbi  casi,  la  sintomatologi; 
adclisoniana  è  legata  ad  una  lesione  delle  surrenali:  tubercolosi  (spessi 
nel  corso  di  tubercolosi  di  altri  organi),  sifìlide,  tumori  destruenti,  eco 
Anatomicamente  importante  è  la  frequente  coesistenza  di  uno  stati 
timicodinfatico,  che  forse  importa  già  di  suo  una  ipoplasia  del  sistemi 
cromaffine  e  quindi  una  maggiore  vulnerabilità  dell’organo  o  almen 
una  maggior  predisposizione  al  prodursi  di  fatti  di  insufficienza.  Non  par 
assolutamente  necessario,  che  la  lesione  anche  grave  delle  surrena] 
porti  al  morbo  di  Addison:  infatti  sono  descritti  casi  di  avanzata  distru 
zione  di  questi  organi  senza  sintomi  di  morbo  di  Addison;  e,  se  alcun 
volte  la  mancata  registrazione  di  segni  addisoniani  può  essere  da  impu 
tarsi  alla  superficialità  dell’esame  clinico,  qualche  volta  può  ammettere 
che  le  parti  del  sistema  cromaffine  e  del  sistema  interrenale  situat 
fuori  dei  corpi  surrenali  abbiano  vicariamente  assunto  tutte  le  funzior 
di  ciò  che  dei  due  sistemi  è  andato  distrutto  entro  le  capsule. 

Nella  'patogenesi  del  morbo  di  Addison  da  alcuni  autori  un  pc 
vecchi  è  attribuita  la  massima  importanza  al  simpatico,  trascurand 
un  po’  le  capsule  surrenali.  Wiesel  ha  propugnato  l’idea  che  si  avess 
a  fare  in  questa  malattia  con  un’affezione  del  sistema  cromaffine  fuoi 
o  dentro  le  capsule  surrenali,  e,  siccome  il  sistema  cromaffine  mediant 
il  suo  ormone,  l’adrenalina,  mantiene  il  tono  funzionale  normale  de 
simpatico,  la  teoria  di  Wiesel  può  considerarsi  come  un  ringiovaniment 
della  teoria  simpatica.  Wiesel  avrebbe  nei  suoi  casi  trovato  una  lesion 
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istante  del  tessuto  cromaffine,  con  riduzione  o  scomparsa  delle  cellule 
’omizzabili,  non  solo  nelle  surrenali,  ma  anche  al  di  fuori  di  esse,  nelle 
orzioni  extracapsulari  di  questo  sistema. 

Ora  però,  dietro  gli  studi  più  recenti,  non  si  può  attribuire  tutta  la 
ntomatologia  addisioniana  alla  insufficienza  funzionale  del  sistema 
romaffine:  Bittorff,  Marchand,  Biedl  accentuano  l’importanza  della 
istruzione  o  lesione  della  corteccia  nella  genesi  della  malattia.  Sono 
;ati  accuratamente  descritti  casi  con  sintomi  spiccati  e  sistema  cro- 
ìaffine  non  alterato:  e  casi  con  sistema  cromaffine  certo  leso  ed  ipo- 
lastico,  ma  senza  segni  della  affezione  in  parola.  Non  è  dunque  giu- 
fco  accentuare  esageratamente  l’importanza  del  sistema  adrenalinico, 
d  anzi  oggi  anche  Wiesel  propende  a  non  negare  più  l’importanza 
lei  sistema  interrenale. 

Possiamo  ritenere  in  conclusione  che  nella  patogenesi  del  morbo 
li  Addison  ha  parte  tanto  una  insufficienza  del  tessuto  cromaffine, 
pianto,  sebbene  forse  in  minor  grado,  una  insufficienza  del  sistema  in- 
errenale  ( iposurrenalismo  cronico  totale ,  come  dice  Pende).  Se  poi  però 
i  facciamo  ad  esaminare  i  singoli  sintomi,  le  incertezze  sulla  pertinenza 
li  ciascuno  ad  ipofunzione  adrenalinica  o  interrenale  si  fanno  spesso 
lotevoli  e  talora  insormontabili.  Che  uno  stato  di  netto  ipoadrenalismo 
lei  morbo  di  Addison  esista  è  certo:  Schmorl  ed  Ingier,  Biedl  hanno  tro¬ 
vato  assenza  completa  di  adrenalina  nelle  surrenali  alterate  di  addisio- 
liani;  la  debolezza  cardiaca  e  l’ipotensione  vasale  sono  sintomi  certo 
lovuti  a  deficienza  di  adrenalina  in  circolo.  Anche  la  notevole  tolle¬ 
ranza  di  questi  ammalati  per  gli  zuccheri  (Eppinger,  Falla  e  Budiner), 
la  ipoglicemia  (Porges),  e  la  difficoltà  a  rispondere  con  glicosuria  alla 
iniezione  di  adrenalina  (Pollak),  parlano  per  una  diminuzione  del  tono 
del  simpatico  e  per  un  ipoadrenalinismo. 

Invece  pare  che  siano  da  attribuirsi  ad  ipofunzione  del  sistema 
interrenale  i  disturbi  psichici  e  certi  fenomeni  nervosi,  specialmente 
le  convulsioni  e  il  coma  degli  ultimi  stadi.  I  disturbi  intestinali  sono  forse 
dovuti  principalmente  (Pende)  a  compromissione  del  plesso  solare. 

Il  dimagramento  e  l’astenia  muscolare  si  ritrovano  anche  negli 
ammali  scapsulati  totalmente,  nel  modo  più  evidente,  ma  non  sono  fa¬ 
cilmente  spiegabili:  non  è  probabile  che  abbiano  a  fare  col  deficit  di  adre¬ 
nalina,  perchè  questa  è  invece  una  sostanza  accelerante  il  ricambio 
e  la  sua  deficienza  dovrebbe  piuttosto  rallentarlo,  mentre  la  sua  azione 
tonica  sui  muscoli  volontari  è  per  lo  meno  dubbia;  forse  sono  più  in  rap¬ 
porto  colla  ipofunzione  della  corticale. 

Per  quanto  riguarda  la  pigmentazione  bronzina  della  pelle  (e  mu- 
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cose:  il  che  è  caratteristico,  e  distingue  la  pigmentazione  addisoniana 
da  altre  pigmentazioni  patologiche),  ricordiamo  i  già  citati  fatti  di  pig¬ 
mentazione  postvitale  accelerata  nei  pezzetti  di  pelle  di  cane  scapsu- 
lato  (v.  pag.  707).  Pare  dunque  veramente  che  le  capsule  surrenali 
esercitino  una  funzione  regolatrice  sulla  formazione  del  pigmento. 

Il  pigmento  cutaneo  e  vari  pigmenti  in  genere,  se  non  sono  di  ori¬ 
gine  emoglobinica,  si  formano  secondo  alcune  idee  correnti  per  opera 
di  fermenti  ossidanti  (ossidasi)  sopra  derivati  ciclici  della  molecola 
proteica,  per  es.,  sopra  la  tirosina.  Si  sono  dimostrate  numerose  tirosi- 
nasi,  cioè  ossidasi  ad  azione  sulla  tirosina,  che  possono  produrre  da 
questa  delle  vere  melanine  o  pigmenti  artificiali.  Anche  l’adrenalina,  che 
è  un  composto  ciclico,  può  sotto  l’azione  di  ossidasi  (che  Meirowsky 
ha  dimostrato  nella, pelle  ed  egli.  Neuberg,  Jàger  in  tumori  melanotici) 
essere  trasformata  in  una  sostanza  colorante  scura. 

Secondo  recenti  importanti  ricerche  di  Bloch  nella  pelle  c’è  una  ossi¬ 
dasi  (dopa-ossidasi),  che  agisce  su  la  diossifenlialanina  (od  ossitiro- 
sina;  isolata  dalla  vicia  faba)  producendo  una  sostanza  nera.  Nella  pelle  ’ 
la  dopa-reazione  è  proporzionale  alla  intensità  della  pigmentazione, 
la  ossidasi  si  trova  nei  melanoblasti  epidermici,  cresce  nei  processi  di 
iperpigmentazione,  manca  nelle  zone  vitiliginose.  Ora  Bloch  pensa  che 
anche  la  melanina  naturale  provenga  per  l’azione  del  fermento  su  una 
sostanza  madre  analoga  alla  dopa  (abbreviazione  per  diossifenilalanina). 
Nel  morbo  di  Addison  non  ha  trovato  aumento  di  dopaossidasi  come  in 
altre  melanodermie;  è  probabile  invece  secondo  lui  che  sia  aumentata 
la  sostanza  madre,  o  corpo  ciclico  molto  vicino  alla  adrenalina,  appunto 
o  perchè  la  deficiente  funzione  surrenale  non  utilizza  più  i  composti  di 
questo  gruppo  (derivati  della  pirocatechina)  per  produrre  adrenalina 
e  ne  lascia  più  a  disposizione  della  cute  per  la  formazione  di  pigmento. 

L’anemia  degli  addisioniani  è  solo  un  sintomo  secondario,  forse 
in  rapporto  colla  tubercolosi. 

L’organoterapia,  con  somministrazione  per  os  di  estratti  o  polveri 
di  surrenale,  con  iniezioni  di  adrenalina,  ecc.,  ha  solo  in  alcuni  casi 
dato  risultati  favorevoli. 
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CAPITOLO  IV. 

L’ipofisi. 

I.  —  Bicordi  anatomici. 

L’ipofisi  o  ghiandola  pituitaria  o  corpo  pituitario  è  un  corpiciattolo 
allogato  nella  fossa  pituitaria  o  sella  turcica  del  corpo  dello  sfenoide; 
essa  è  collegata  mediante  un  peduncolo  coll’ infundibolo,  che  è  la  continua¬ 
zione  in  basso  ed  in  avanti  del  tuber  cinereum,  che  fa  parte  della  regione 
del  diencefalo  detta  ipotalamo  (Chiarugi). 

L’ipofisi  comprende  due  porzioni:  il  lobo  anteriore ,  colla  lamina 
epiteliale  (o  pars  intermedia );  ed  il  lobo  posteriore. 

Il  lobo  posteriore  deriva  da  una  evaginazione  discendente  della 
parete  ventrale  del  cervello,  ed  è  formato  da  cellule  e  fibre  nevrogliche: 
contiene  inoltre  alcuni  elementi  piccoli,  pigmentati,  con  prolungamenti, 
che  taluno  considerò  cellule  nervose;  e  fibre  nervose,  formanti  un  vero 
plesso,  provenienti  lungo  il  peduncolo  da  una  massa  di  sostanza  nervosa 
grigia  situata  dietro  il  chiasma  ottico,  e  invianti  forse  fibrille  alla  lamina 
epiteliale:  il  lobo  posteriore  è  dunque  di  natura  nervosa,  il  peduncolo  si 
inserisce  proprio  su  di  esso.  Nel  lobo  posteriore  possono  trovarsi  isole 
di  tessuto  della  lamina  epiteliale,  e  qualche  accumulo  di  sostanza  col¬ 
loide,  nonché  masse  di  pigmento  (Chiarugi).  Secondo  Herring,  Cashing, 
Biedl  nel  lobo  posteriore  e  nel  peduncolo  si  riscontrano  globi  ialini, 
che  rappresenterebbero  un  prodotto  di  secrezione  della  lamina  epi¬ 
teliale,  prodotto  che  non  passerebbe  direttamente  nel  sangue,  ma  attra¬ 
verso  il  lobo  posteriore  ed  il  peduncolo  arriverebbe  al  tessuto  cerebrale. 

Nel  lobo  anteriore,  secondo  le  più  moderne  descrizioni  (Chiarugi), 
si  distingue  una  massa  ghiandolare  in  avanti  da  una  lamina  epiteliale 
indietro,  quest ’ultima  aderente  al  lobo  posteriore;  fra  massa  ghiandolare 
e  lamina  epiteliale  c’è  una  fissura,  che  può  anche  essere  più  o  meno 
parzialmente  obliterata.  Il  lobo  anteriore  deriva  da  una  invaginazione 
epiteliale  della  fossa  boccale  primitiva,  che  si  è  differenziata  in  una  por¬ 
zione  anteriore  più  grossa,  la  massa  ghiandolare,  ed  una  posteriore  più 
sottile,  la  lamina  epiteliale.  La  massa  ghiandolare  risulta  da  cordoni 
cellulari  solidi,  che  però  per  accumulo  di  sostanza  colloide  possono 
talora  nelle  sezioni  assumere  l’aspetto  di  tuboli  o  alveoli:  talora  anzi  si 
formano  vere  cisti.  I  cordoni  contengono  due  sorta  di  cellule,  quelle  dette 
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romofile  (poliedriche,  voluminose,  a  protoplasma  intensamente  colora¬ 
bile,  gremito  di  granulazioni  di  tipo  vario:  divise  in  eosinofilie  e  basofile 
>  cianofile,  a  seconda  dell’affinità  del  protoplasma  per  i  colori  acidi  od 
basici)  e  quelle  dette  cromofobe  o  principali  (più  piccole,  a  scarso 
protoplasma  poco  colorabile,  a  nucleo  ricco  di  cromatina). 

Le  cellule  cromofile  mancano  nel  feto,  compaiono  nel  l.°  anno 
ii  vita  e  aumentano  molto  all’epoca  della  pubertà  e  poi  in  seguito 
mcora,  fino  al  40.°  anno;  poi  si  riducono,  anzi  compaiono  forme  degene¬ 
rative.  Le  cellule  principali  sono  le  sole  presenti  nel  feto;  nell’adulto 
sono  relativamente  scarse  in  confronto  alle  cromofile;  soltanto  in  donne 
gravide  aumentano  enormemente  (Erdheim  e  Stumme),  trasformandosi 
in  elementi  grossi,  ad  abbondante  protoplasma  granuloso,  e  grossi  nu¬ 
clei  irregolari  (cellule  gravidiche).  Secondo  Benda,  Pirone,  Guerrini 
e  molti  altri  queste  varie  forme  di  cellule  non  sono  che  trasformazioni 
di  un  tipo  unico,  in  vari  stadi  di  funzione  secretoria. 

La  lamina  epiteliale  o  parte  intermedia  o  lobo  medio  della  ipofisi  è 
formata  da  un  epitelio  stratificato:  alcune  cellule  sono  chiare ,  poliedriche, 
a  nucleo  vescicolare,  a  protoplasma  granuloso,  altre  sono  scure,  di 
forma  fusata  o  cilindrica,  a  nucleo  piccolo,  intensamente  colorato; 
costante  il  reperto  di  cavità  cistiche,  tappezzate  da  epitelio  cubico 
o  cilindrico  e  piene  di  sostanza  colloide  (Chiarugi)  o  meglio  j alina 
(Pende),  solubile  in  acqua  (a  differenza  della  colloide  della  massa  ghian¬ 
dolare). 

I  vasi  nella  ipofisi  e  specie  nel  lobo  anteriore  sono  abbondanti. 

Da  questi  cenni  istologici  risulta  che  il  lobo  anteriore  della  ipofisi 
ha  indubbiamente  i  caratteri  di  una  ghiandola  a  secrezione  interna, 
il  cui  secreto  compare  sotto  forma  di  granuli  nelle  cellule,  di  sostanza 
colloide  (simile  alla  analoga  della  tiroide,  però  senza  iodio),  di  globi 
ialini.  Risulta  anche  che  c’è  una  notevole  differenza  di  struttura  fra 
la  massa  ghiandolare  e  la  lamina  epiteliale,  che  fa  presumere  notevoli 
differenze  di  funzione. 


II.  —  Funzioni  dell’ipofisi. 

La  funzione  dell’ipofisi  è  restata  oscura  molto  a  lungo.  A  chiarirla 
hanno  contribuito  osservazioni  istologiche,  sulle  modificazioni  dell’or¬ 
gano  in  diverse  condizioni  organiche,  esperienze  di  estirpazione  e  di 
trapianto,  infine  osservazioni  anatomo-patologiche  e  cliniche  sull’uomo: 
di  queste  ultime  diremo  nel  paragrafo  seguente. 
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Intanto  ricordiamo  che  è  accertato  un  aumento  di  volume  della 
ipofisi  in  seguito  a  tiroidectomia  (Rogowisch,  Stieda,  Tizzoni  e  Cen¬ 
tanni,  Cimoroni,  Biedl);  secondo  Pepere  anche  in  seguito  a  paratiroi- 
dectomia.  L’aumento  del  volume  è  a  carico  in  parte  della  massa  ghian¬ 
dolare,  ma  principalmente  della  lamina  epiteliale  del  lobo  anteriore: 
si  ha  aumento  di  sostanza  colloide  e  segni  in  genere  di  accresciuta  atti¬ 
vità  secretoria. 

Anche  la  castrazione  produce  un  forte  aumento  di  volume  dell’ipo¬ 
fisi,  nel  cui  lobo  anteriore  sono  fortemente  aumentate  le  cellule  eosi- 
nofìle  ;  tale  ipertrofia  ipofisaria  da  castrazione,  dimostrata  pel  primo 
da  Fichera  e  da  molti  confermata,  fu  negata  da  Marassini  e  Luciani 
per  alcuni  mammiferi:  forse  vi  sono  differenze  da  specie  a  specie  (Biedl). 
Di  recente  Schònberg  e  Sokaguchi  hanno  trovato  nei  tori  pesi  medi  mi¬ 
nori  della  ipofisi  in  confronto  ai  buoi,  ma  non  con  assoluta  costanza. 

In  gravidanza  l’ipofisi  aumenta  molto  di  volume  (Compte,  Lau- 
nois  e  Mulon,  Guerrini,  Cagnetto):  si  è  già  accennato  alla  trasformazione 
particolare  delle  cellule  cromofobe  (Erdheim  e  Stumme),  che  dànno 
origine  ad  accumuli  di  cellule  gravidiche. 

Da  questi  dati  sperimentali,  in  connessione  coi  dati  istologici, 
risulta  che  il  lobo  anteriore  ha  attinenze  notevoli  colla  funzione  di  altre 
ghiandole  a  secrezione  interna  (tiroide,  ovaio,  testicoli,  ecc.)  e  colle 
condizioni  generali  del  metabolismo. 

Esperienze  di  estirpazione ,  tentate  per  la  prima  volta  da  Horsley, 
sono  estremamente  diffìcili,  data  la  situazione  dell’organo. 

Gli  animali  che  più  si  prestano  sono  i  gatti,  i  cani  e  i  polli;  la  via 
d’accesso  all’ipofisi  più  battuta  è  stata  quella  dalla  bocca  attraverso 
lo  sfenoide,  pochi  avendo  prescelto,  come  Lo  Monaco  e  van  Bymbeck, 
la  via  della  volta  del  cranio  attraverso  il  corpo  calloso;  di  recente  Pau- 
lesco  ha  proposto  di  aggredire  l’ipofisi  di  lato,  dal  di  sotto  del  lobo  tem¬ 
porale. 

Le  opinioni  sono  molto  diverse  sopra  all’importanza  della  ipofisi 
per  la  vita;  secondo  Fichera,  Lo  Monaco  e  van  Bymbeck,  gli  animali, 
se  non  muiono  per  la  gravità  dell’operazione,  possono  vivere  senza  ipo¬ 
fisi.  Paulesco,  Cushing,  Biedl  invece  ritengono  che  la  ipofìsectomia 
totale  è  seguita  da  morte  in  pochi  giorni.  Le  esperienze  più  recenti  di 
Goetsch,  Cushing  e  Jacobson,  Livon  e  Peyron,  Ascoli  e  Legnani,  Biedl, 
Ashner  sembra  debbano  condurre  a  queste  conclusioni:  in  seguito  ad  estir¬ 
pazione  totale  della  ipofisi  gli  animali  muoiono  in  pochi  giorni,  per  ca¬ 
chessia  progressiva  (cachessia  ipofiseopriva)]  e  muoiono  prima  se  si  tratta 
di  animali  adulti,  dopo  (2-3  settimane)  se  si  tratta  di  animali  giovani 
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in  via  di  sviluppo.  Il  lobo  anteriore  è  quello  che  ha  importanza  princi¬ 
pale:  pare  che  la  sua  estirpazione  totale  sia  seguita  da  morte  talora  e 
talora  da  sintomi  di  ipopituitarismo  o  ipofunzione  ipofisaria.  Del  resto 
spesso  esistono  delle  ipofisi  accessorie ,  formate  di  tessuto  simile  a  quello 
della  massa  glandolare  del  lobo  anteriore,  per  es.,  la  così  detta  ipofisi 
; faringea ,  nella  vòlta  della  faringe:  e  quindi  è  difficile  assicurarsi  della 
estirpazione  di  tutto  il  tessuto  ghiandolare,  ed  essere  così  autorizzati 
a  parlare  di  soppressione  di  tutto  il  lobo  anteriore.  Comunque  sia,  è 
interessante  che  la  estirpazione  parziale  del  lobo  anteriore  dà  negli  ani¬ 
mali  una  sindrome,  che  dicesi  appunto  di  ipopituitarismo ,  e  che  è  evi¬ 
dente  sopratutto  negli  animali  giovani:  si  ha  (Ashner)  accumulo  di  adipe 
notevole  nel  sottocutaneo,  sotto  il  pericardio,  nel  mesentere:  una  vera 
adiposi  generalizzata;  ipoplasia  dei  genitali,  o,  se  si  tratta  di  animali 
giovani,  un  vero  infantilismo  genitale;  edemi  cutanei,  ipotricosi;  poliu- 
ria;  rallentamento  dello  sviluppo  corporeo,  restando  gli  animali  operati 
più  piccoli  dei  controlli,  e  presentando  essi  permanenza  di  cartilagini 
epifisarie,  ossa  fragili,  povere  in  calcio,  a  dialisi  sottili  e  epifisi  larghe 
e  irregolari  (Ascoli  e  Legnani);  alterazioni  del  ricambio,  in  ispecie  a 
carico  degli  idrati  di  carbonio,  in  quanto  subito  dopo  l’operazione  suole 
aversi  glicosuria  e  in  seguito  questa  sparisce  ed  anzi  aumenta  più  del 
normale  la  tolleranza  per  gli  idrati  di  carbonio.  Pare  che  le  alterazioni 
dello  sviluppo  siano  in  rapporto  colla  deficienza  funzionale  della  massa 
ghiandolare;  mentre  l’adiposi,  le  alterazioni  del  ricambio  degli  idrati 
di  carbonio  e  la  ipoplasia  dell’apparato  genitale  sarebbero  dovute  alla 
soppressione,  sia  pur  parziale,  del  tessuto  della  lamina  epiteliale  o  lobo 
medio. 

Il  lobo  posteriore  o  nervoso  ha  una  ben  minore  importanza;  la  sua 
estirpazione  isolata  porta  comunemente  ad  alterazioni  del  ricambio 
degli  idrati  di  carbonio  nel  senso  già  detto,  solo  in  quanto  con  esso 
si  suole  asportare  almeno  in  parte  anche  la  lamina  epiteliale.  Non  si 
hanno  alterazioni  dello  sviluppo  corporeo. 

Non  tutti  sono  d’accordo  in  questa  esposizone  delle  funzioni  delle 
differenti  sezioni  ipofìsarie:  così  Pende  ammette  una  vera  funzione 
endocrina  della  neuroipofisi  (centri  di  rinforzo  della  vita  vegetativa), 
il  cui  secreto  si  mescolerebbe  al  liquido  cerebro-spinale  o  stimolerebbe 
i  ricchi  plessi  nervosi  ivi  presenti;  invece  la  preipofisi  (lobo  anteriore) 
accelererebbe  la  ossificazione,  la  maturazione  sessuale,  il  consumo 
del  grasso.  L’adiposità,  l’arresto  di  sviluppo  sessuale,  anche  l’aumento 
della  tolleranza  per  gli  idrati  di  carbonio  negli  animali  ipofìsectomizzati 
deriverebbero  da  deficienza  del  lobo  anteriore. 
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È  importante,  che  l’innesto  della  ipofisi  totalmente  o  parzial¬ 
mente  estirpata  in  organi  o  tessuti  vari  (muscolatura  addominale, 
midollo  osseo)  dello  stesso  animale  prolunga  notevolmente  la  vita  degli 
animali.  Sono  molto  interessanti  le  esperienze  di  Exner,  che  innestò 
in  ratti  normali  (nello  spazio  retroperitoneale)  parecchie  ipofisi  di  altri, 
collo  scopo  di  ottenere  uno  stato  di  iperpituitarismo:  gli  innesti  non  attec¬ 
chirono  durevolmente,  come  del  resto  non  attecchirono  in  esperienze  pre¬ 
cedenti  di  altri  ricercatori,  ma  pure  si  osservarono  nelle  prime  settimane 
dopo  l’innesto  sintomi  nettamente  opposti  a  quelli  susseguenti  alla  estir¬ 
pazione  del  lobo  anteriore;  sopratutto  notevole  un  esagerato  aumento 
di  lunghezza  della  ossa  lunghe. 

Le  conseguenze  della  estirpazione  e  del  trapianto  della  ipofisi  sono 
già  una  prova  che  quest’organo  produce  degli  ormoni  ad  azione  molto 
complessa;  una  nuova  prova  è  fornita  dallo  studio  dell’azione  fisio¬ 
logica  degli  estratti  ipofisari. 

Oliver  e  Schaefer  hanno  per  i  primi  dimostrato  che  gli  estratti 
acquosi  di  ipofisi,  iniettati  nelle  vene,  producono  un  notevole  aumento 
della  pressione  del  sangue.  Howel  dimostrò  che  una  seconda  inie¬ 
zione  di  estratto  non  ha  effetto;  anzi  secondo  Oliver  e  Schaefer  si  avrebbe 
alla  seconda  iniezione  un  abbassamento  della  pressione. 

Molti  autori  (Livon,  v.  Cyon,  Saivioli  e  Carraro,  Silvestrini,  De 
Bonis  e  Susanna,  ece.),  hanno  successivamente  confermato  queste 
osservazioni:  ormai  si  può  affermare  che  gli  estratti  ipofisari  producono 
costrizione  brusca  di  molti  tronchi  arteriosi,  specialmente  della  carotide 
e  suoi  rami  e  della  femorale  e  suoi  rami;  anzi  sarebbe  specifica  un’azione 
particolarmente  vaso-costrittrice  sulle  arterie  della  tiroide  e  della  mucosa 
nasale.  Invece  essi  producono  dilatazione  dei  vasi  renali  e  dei  vasi 
nel  territorio  dello  spacnico  in  genere  (in  opposizione  alla  adrenalina). 
Tali  estratti  (pure  in  opposizione  alla  adrenalina)  fanno  contrarre  i  vasi 
coronari.  Inoltre  essi  rinforzano  e  rallentano  i  battiti  cardiaci.  L’azione 
pare  si  esplichi  direttamente  sulle  cellule  muscolari  liscie  della  parete 
vasale  e  sulle  fibre  cardiache  e  non  sulle  terminazioni  nervose. 

Il  principio  emodinamico  attivo  non  è  contenuto  nella  massa  ghian¬ 
dolare  del  lobo  anteriore:  gli  estratti  di  questa  hanno  piuttosto  un’azione 
depressoria,  che  però  non  ha  niente  di  specifico  (Biedl).  Il  lobo  posteriore 
sembra  a  molti  essere  il  centro  di  produzione  dell’ormone  ad  azione 
vasale  e  cardiaca;  ed  anzi  sono  in  commercio  preparati  (pituitrina), 
che  sono  fatti  estraendo  il  lobo  posteriore  di  ipofisi  di  bue  o  altri 
animali,  separato  grossolanamente  dall’ante  riore.  Invece  secondo  Biedl 
e  Lewis  e  collaboratori  da  sostanza  emodinamica  è  prodotta  dalla  la- 
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mina  epiteliale  del  lobo  anteriore,  dal  così  detto  lobo  medio,  che  ade¬ 
risce  assai  strettamente  al  lobo  nervoso,  cui  resta  unito  anzi  facil¬ 
mente  nella  separazione  grossolana  del  lobo  anteriore  dal  posteriore.  La 
parte  puramente  nervosa  del  lobo  posteriore  è  inattiva:  solo  se  vi  sono 
commisti  elementi  della  lamina  epiteliale,  come  spesso  accade,  può 
essa  pure  avere  qualche  azione.  Anche  colla  supposizione  (autorizzata 
da  reperti  istologici)  che  il  secreto  della  lamina  epiteliale  attraversi  il 
lobo  posteriore,  può  spiegarsi  come  questo  o  il  peduncolo  siano  stati 
trovati  talora  dotati  di  attività  emodinamica.  Ma  in  conclusione  il 
principio  emodinamica  è  secreto  dalla  pars  intermedia  o  lobo  medio  o 
lamina  epiteliale. 

Le  ricerche  di  Dale,  Blair-Bell,  di  Frankl-Hochwart  e  Fròhlich, 
di  Beyer  e  Peter  hanno  fatto  conoscere  un’altra  azione  del  secreto  della 
lamina  epiteliale:  esso  produce  contrattura  dell’utero  e  della  vescica , 
solo  alla  prima  iniezione  (come  per  l’azione  vasocostrittrice);  inoltre 
aumento  del  tono  della  muscolatura  intestinale  e  rinforzo  delle  sue  con¬ 
trazioni  ritmiche. 

Gli  estratti  della  ipofisi  e  precisamente  della  lamina  epiteliale 
hanno  inoltre  azione  su  certe  ghiandole;  un’azione  diuretica  potente 
fu  dimostrata  da  Magnus  e  Schaefer,  un’azione  galactagoga  da  I.  Ott. 

La  pituitrina  ed  in  genere  gli  estratti  della  lamina  epiteliale  pare 
agiscano  sul  ricambio  proteico  accelerendolo  (Fatta  e  collaboratori); 
secondo  Borchardt  queste  sostanze  produrrebbero  glicosuria,  ad  ogni 
modo  pare  che  gli  animali  con  esse  trattati  offrano  un  abbassamento 
del  limite  di  assimilazione  degli  zuccheri. 

L’azione  della  pituitrina  ed  estratti  consimili  (che  contengono  il 
principio  attivo  della  lamina  epiteliale)  sull’utero  (contrazione  tonica 
eppoi  contrazioni  ritmiche  ripetute  e  potenti)  spiega  le  applicazioni 
ostetriche  di  queste  sostanze;  esse  furono  proposte  anche  come  car¬ 
diotonico,  negli  stati  di  collasso;  come  eccitatrici  della  peristaltica 
intestinale;  come  diuretici,  ecc. 

Dobbiamo  dunque  concludere  che  la  parte  intermedia  secerne 
uno  o  più  ormoni  che  hanno  azione  vasocoscrittrice  (la  quale  differisce 
per  vari  caratteri  da  quella  dell’ormone  del  tessuto  cromaffìne),  ed 
azione  eccitatrice  su  vari  muscoli  lisci  (utero,  intestino)  o  striati  (cuore), 
nonché  azione  stimolai  ri  ce  sulla  secrezione  dell’urina  e  del  latte. 

Noi  dobbiamo  quindi  considerare  il  lobo  anteriore  dell’ipofisi 
colle  sue  due  porzioni,  massa  ghiandolare  e  x)ar^e  intermedia,  come 
appartenente  al  sistema  degli  organi  a  secrezione  interna.  Oltre  i  sud¬ 
detti  risultati  sperimentali,  anche  i  fatti  desunti  dalla  patologia  umana, 
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come  vedremo,  ci  confortano  ad  ammettere  che  la  massa  ghiandolare 
del  lobo  anteriore  mediante  ormoni  morfogenetici  governi  lo  sviluppo  cor¬ 
poreo  e  sopratutto  quello  del  sistema  osseo:  la  sua  ipofunzione  si  estrin¬ 
seca  infatti  con  arresto  di  sviluppo,  la  sua  iperfunzione  con  sviluppo 
esagerato  in  lunghezza  e  in  spessore,  in  specie  dell’ossa  lunghe.  Invece 
la  lamina  epiteliale  o  lobo  medio  mediante  i  suoi  ormoni  di  certo  regola 
il  tono  vasale  e  certe  secrezioni;  e  secondo  Biedl  accelera  il  ricambio 
dei  grassi  ed  idrati  di  carbonio  nonché  lo  sviluppo  dei  genitali:  funzioni 
queste  ultime  che  secondo  Pende  spetterebbero  esse  pure  al  lobo  ante¬ 
riore. 


III.  —  Malattie  dovute  a  disfunzione  ipofisaria. 

Siccome  i  dati  fisiologici  esposti  ci  dimostrano  una  notevole  diver¬ 
sità  di  funzione  fra  la  massa  ghiandolare  del  lobo  anteriore  e  la  lamina, 
epiteliale,  dovremo  aspettarci  di  trovare  sindromi  morbose  diverse 
a  seconda  che  è  lesa  Cuna  o  l’altra  porzione  del  lobo  anteriore.  In  quanto 
al  lobo  posteriore  puro  e  semplice,  che  risulta  in  fondo  di  nevroglia 
con  poche  fibre  nervose  (forse  fibre  secernenti  per  la  lamina  epiteliale1?), 
esso  dovrebbe  avere  di  per  sè  minore  importanza  nosologica:  le  sue  le¬ 
sioni  possono  avere  valore  patogenetico  solo  in  quanto  per  esso  defluisce 
almeno  in  parie  il  secreto  della  lamina  epiteliale  o  in  quanto  in  esso  sono 
inclusi  resti  di  tessuto  di  questa. 

Le  malattie  da  lesione  della  massa  ghiandolare  del  lobo  anteriore 
sono:  ì  acromegalia,  il  gigantismo  ed  il  nanismo  ipofisari;  quelle  da  lesione 
della  lamina  epiteliale  sono:  la  distrofia  adiposo- genitale  o  distrofia  ipo- 
fisaria  o  adiposi  ipofisaria  e  forse  il  diabete  insipido.  Dati  gli  intimi  rap¬ 
porti  di  vicinanza  fra  le  due  parti  del  lobo  anteriore,  si  comprende 
come  molte  volte  sintomi  da  disfunzione  dell’una  si  intrecciano  con  sin¬ 
tomi  da  disfunzione  dell’altra. 

1.  Acromegalia.  —  Fu  descritta  da  P.  Marie  nel  1886.  Colpisce  a  pre¬ 
ferenza  soggetti  fra  i  20  ed  i  40  anni;  e  si  inizia  con  sonnolenza  ed  apatia 
crescente,  cefalee,  amenorrea  nella  donna,  impotenza  sessuale  nell’uomo. 
Quindi  compaiono  i  segni  caratteristici:  accrescimento  abnorme  ed  irre¬ 
golare  della  faccia  e  delle  estremità.  Tanto  le  parti  molli  che  le  ossa 
della  faccia  si  ingrossano  e  si  deformano,  in  modo  che  ne  risulta  un  aspetto 
(nei  casi  tipici)  del  tutto  speciale  e  mostruoso  (v.  fìg.  75):  naso  grosso, 
labbra  gonfie,  sopracciglia  prominenti,  lingua  tumefatta  e  dura,  mascelle 
sporgenti.  I  piedi  e  le  mani  si  fanno  enormi,  tozzi,  per  un  ispessimento 
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Ielle  loro  parti  molli  ed  un  ingrossamento  delle  falangi,  in  specie  delle 
Loro  epifisi.  Si  può  avere  ipertrofia  anche  dei  genitali  esterni  ed  iper- 
jricosi.  Spesso  si  ha  gli- 
30suria,  quasi  in  %  dei 
3asi  (diabete  acromegali- 
30  ).  Siccome  la  malattia  è 
ìovuta.  di  regola  ad  affe- 
doni  neoplastiche  dell’ipo- 
ìsi,  più  o  meno  presto 
3ompaiono  i  sintomi  soliti 
li  un  tumore  cerebrale, 
listinti  in  generali  e  di  lo¬ 
calizzazione:  fra  questi  ul- 
imi,  data  la  sede  dell’ipo- 
ìsi  subito  dietro  al  chiasma 
)ttico,  è  frequente  una 
cmianopsia  bitemporale. 
gualche  volta  si  associano 
iintomi  mixedematosi  o 
)asedowici,  per  probabile 
:ointeressamento  della  ti- 
oide,  il  che,  dati  i  rap¬ 
arti  fra  tutte  le  ghiandole 
ìndocrine,  non  deve  sor- 
>rendere.  La  malattia  è 
Tonica  e  può  durare  molti 
uni,  però  Sternberg  ha 
Lescritto  forme  relativa- 
nente  acute,  a  rapido  svi¬ 
luppo. 

Anatomo  -  patologica¬ 
mente  risalta  la  prolifera- 
ione  connettivale  nelle 
•arti  molli  ipertrofiche  (e- 
dantiasi  della  cute),  l’au- 
aento  di  volume  delle  ossa 

elle  estremità  e  della  fac-  Fig.  75.  —  Caso  tipico  di  acromegalia 

_  „  (con  ipertricosi).  Da  Falta. 

ia,  accompagnato  da  f or¬ 
azione  di  esostosi,  porosi  ed  altre  irregolarità  della  ossificazione.  Anche  i 
isceri  possono  essere  aumentati  di  volume  (splacnomegalia).  L’ipofisi 
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è  sempre  alterata  e  per  lo  più  aumentata  di  volume;  si  tratta  di  tumor* 
veri  e  propri  o  di  iperplasie  di  altra  natura,  ma  secondo  B.  Fischer, 
Pende,  Biedl  e  gli  autori  più  recenti  la  caratteristica  comune  a  tutte  le 
lesioni  ipofisarie  trovate  neH’acromegalia  sarebbe  la  presenza  di  segni 
evidenti  di  iperfunzione  dell’organo:  la  lesione  più  frequente  sarebbe 
un  adenoma ,  con  aumento  notevole  del  tessuto  funzionante  della  massa 
ghiandolare  (secondo  Benda  sarebbe  caratteristica  e  costante  la  proli¬ 
ferazione  delle  cellule  eosinofìle).  Quando  il  tumore  è  di  natura  diversa 
e  piuttosto  distrugge  il  tessuto  in  parola,  non  si  hanno  i  sintomi  dell’acro¬ 
megalia;  e  ciò  spiega  i  casi  non  rari  di  tumori  ipofisari  senza  acromegalia. 
Non  pare  d’altro  lato  che  possa  aversi  acromegalia  senza  lesione  ipo¬ 
fisaria;  i  casi  descritti  o  non  sono  veri  casi  di  acromegalia  oppure  la  le¬ 
sione  a  tipo  iperplastico  dell’ipofisi  c’era  e  sfuggì  all’esame  o  anche 
colpiva  non  l’ipofisi  intracranica  ma  quella  faringea. 

Questa  è  sostanzialmente  la  teoria  più  accreditata  oggi,  sostenuta 
pel  primo  dal  Tamburini  e  ammessa  generalmente:  che  l’acromegalia 
consista  in  un  iper] :  ituitarismo,  che  sia  l’eccesso  di  funzione  della  massa 
ghiandolare  del  lobo  anteriore  che  la  genera  (contrariamente  all’ipotesi 
prima  di  P.  Marie,  che  l’acromegalia  provenisse  da  ipopituitarismo). 

Se  il  tumore  adenomatoso  col  progredire  del  suo  sviluppo  viene  a 
sdifferenziarsi  sempre  più  ed  a  perdere  infine  le  funzioni  specifiche  del 
tessuto  ghiandolare  normale,  allora  potremo  arrivare  ad  un  arresto 
delle  alterazioni  acromegaliche  e  potrà  invece  comparire  quella  ca¬ 
chessia  ipofìseopriva  terminale,  che  si  osserva  anche  negli  animali 
ipofìsectomizzati. 

A  favore  della  teoria  del  Tamburini  (iperpituitarismo)  stanno  certi 
recenti  brillanti  resultati  terapeutici,  ottenuti  in  casi  conclamati  di 
acromegalia,  mediante  estirpazione  dell’ipofisi  (per  lo  più  per  via  endo- 

nasale). 

Quale  sia  la  causa  della  iperplasia  ipofisaria  e  quindi  dell’acro- 
megalia  non  può  dirsi;  certo  è  che  il  lobo  anteriore  dell’ipofisi,  al  pari 
della  tiroide,  inclina  alla  formazione  di  adenomi. 

D’altro  lato  esistono  rapporti  intimi  fra  tutte  le  ghiandole  a  secre¬ 
zione  interna;  e  l’ipofisi  è  specialmente  in  correlazione  colla  tiroide  e 
colle  ghiandole  sessuali.  Or  può  essere  che  l’iperfunzione  ipofisaria 
sia  condizionata  per  esempio  da  ipofunzione  genitale  (e  sintomi  di  ipo¬ 
funzione  genitale  precedono  ed  accompagnano  l’acromegalia)  ;  e  che 
quindi  debba  l’acromegalia  considerarsi  più  come  una  sindrome  pluri- 
glandolare  che  come  un’affezione  ipofisaria  pura. 

2.  Gigantismo  ipofisario  o  macrosomia.  —  I  giganti  sono  individui 
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di  statura  molto  superiore  alla  media  della  razza.  Essi  spesso  offrono 
segni  di  anormale  osteogenesi:  lunghezza  eccessiva  della  dialisi  delle 
ossa  lunghe:  talora  anche  eccessivo  spessore;  permanenza  delle  carti¬ 
lagini  epifisarie;  arresto  di  sviluppo  psichico,  deficiente  sviluppo  degli 
organi  genitali  (infantilismo  psichico  e  genitale),  che  contrasta  colle  di¬ 
mensioni  sopranormali  di  tutti  i  visceri  ed  organi;  ipotrichia;  aumento 
di  volume  della  ipofisi  (Launois  e  Eoy)  e  della  tiroide.  Secondo  Marie 
il  gigantismo  totale  sarebbe  diverso  dairacromegalia,  la  quale  sarebbe 
piuttosto  un  gigantismo  parziale:  ma  ora  predomina  l’opinione  di  Bris- 
saud,  che  ammette  che  anche  la  macrosomia  o  gigantismo  dipenda 
da  una  lesione  ipofìsaria  (iperpituitarismo)  e  abbia  in  fondo  la  stessa  pa¬ 
togenesi  dell’acromegalia,  colla  differenza  che  quest 'ultima  colpisce  l’or- 
ganismo  già  sviluppato,  mentre  il  gigantismo  è  dovuto  ad  una  lesione 
ipofìsaria  più  precoce  e  che  turba  lo  sviluppo  m  atto,  sarebbe  quindi  come 
un’acromegalia  del  jieriodo  di  accrescimento;  tanto  è  vero  che  il  vero 
gigantismo  può  combinarsi  con  sintomi  di  acromegalia.  Data  la  lesione 
ipofìsaria,  se  l’individuo  è  giovane  ed  ha  ancora  la  cartilagini  epifisarie  in 
funzione,  si  ha  una  esagerazione  della  ossificazione  endocondrale  e  perio¬ 
stale  insieme  e  l’enorme  aumento  proporzionato  in  larghezza  e  lunghezza 
delle  ossa;  se  l’individuo  offre  le  cartilagini  epifisarie  già  ossificate,  allora 
si  ha  solo  una  osteogenesi  periostale  esagerata  e  quindi  l’ispessimento  delle 
ossa  ed  il  complesso  sintomatico  aeromegalico.  Secondo  dunque  l’epoca 
di  insorgenza  e  forse  la  gravità  della  lesione  della  massa  ghiandolare 
della  ipofisi  (lesione  sempre  importante  ima  iperfunzione:  adenomi) 
si  ha  o  il  gigantismo  puro  o  il  gigantismo  aeromegalico  o  l’acromegalia. 

Non  è  improbabile  che  in  certi  casi  l'iperplasia  ipofìsaria  sia  la  con¬ 
seguenza  di  una  ipoplasia  e  ipofunzione  genitale  (ciò  sopratutto  nelle 
forme  con  spiccato  infantilismo,  o  forme  eunucoidi);  e  che  in  altri  casi 
alla  iperfunzione  ipofìsaria  si  associ  una  iperfunzione  tiroidea  a  deter¬ 
minare  la  macrosomia. 

3.  Nanismo  ipofisario.  —  Abbiamo  visto  il  nanismo  di  origine  ti¬ 
roidea;  ora  dobbiamo  soggiungere  che  ci  sono  forme  di  nanismo  o  micro- 
somia  di  origine  ipofìsaria  (ipopituitarismo),  il  che  sarebbe  in  accordo 
coi  citati  risultati  sperimentali. 

In  certi  nani  realmente  si  sono  trovate  lesioni  ipofìsarie,  con  inte¬ 
ressamento  speciale  della  massa  ghiandolare  del  lobo  anteriore  (Bur- 
nier,  Sprinzels,  Benda,  Paltauf,  Nazari,  ecc.):  si  tratta  per  lo  più  di 
tumori  destruenti  più  o  meno  questo  tessuto.  Questi  nani  sono  assai  pro¬ 
porzionati,  avendo  egualmente  sofferto  la  ossificazione  endocondrale 
e  quella  periostale:  sono  spesso  caratterizzati  da  microacria  (piccolezza 
delle  porzioni  distali  degli  arti:  la  negativa  della  acromegalia). 
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Biedl  suppone  un’origine  ipofìsaria  della  condro-distrofìa  fetale 


che  conduce  ad  un  nanismo  micromelico  (arti  corti,  tronco  lungo); 
si  dovrebbe  qui  avere  una  ipoplasia  della  massa  ghiandolare  del  lobo 

anteriore,  affermantesi  dinante  il  pe¬ 
riodo  embrionale. 

4.  Distrofia  adiposo- genitale  o  adi¬ 
posi  ipofìsaria.  —  Questa  malattia  fu 
individualizzata  da  Fròhlich  nel  1901  e 
poi  studiata  da  molti  altri.  In  essa,  come 
nell’acromegalia,  coesistono  spesso  coi 
sintomi  specifici  i  sintomi  di  un  tumore 
cerebrale  (nella  regione  dell’ipofisi). 

I  sintomi  specifici  sono:  adiposi  ge¬ 
nerale,  in  ispecie  però  del  petto  e  del 
ventre,  delle  coscie,  delle  natiche,  del 


Fig.  76.  —  Distrofìa *adiposo-ge-  Fig.  77.  —  Genitali  di  un  soggetto  di  15 

nitale  (adiposi  ipofìsaria).  Da  anni  con  tumore  nella  regione  subtala* 

Falta.  mica  e  con  sintomi  di  distrofia  adi¬ 


poso  genitale  e  gigantismo.  Da  Falta. 


monte  di  Venere;  secchezza  della  pelle  per  riduzione  della  secrezione 
sudorale;  abbassamento  della  temperatura  della  pelle  ;  disturbi  trofici 
delle  unghie  e  dei  peli,  che  spesso  scarseggiano  (ipotrichia);  amenorrea 
o  dismenorrea  nella  donna,  impotenza  nell’uomo,  scarso  sviluppo  dei 
genitali  e  dei  caratteri  sessuali  secondari,  abito  infantile,  quindi  nell’in¬ 
sieme  sintomi  di  ipoplasia  genitale. 

In  due  terzi  circa  dei  casi  si  trovano  alla  necroscopia  tumori  del- 
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l’infundibolo  o  dell’ipofisi;  negli  altri  casi  si  trovano  tumori  intracranici, 
più  o  meno  vicini  alla  regione  ipofisaria,  oppure  idrocefalo  cronico 
senza  tumori  (da  cause  varie)  o  anche  esiti  di  lesioni  traumatiche 
presso  la  ipofisi.  Alcuni  considerano  l’affezione  come  effetto  di  lesione 
del  lobo  posteriore  dell’ipofisi;  ma  il  risultato  delle  esperienze  già 
citate  di  ipofìsectomia  parziale  ed  accurate  osservazioni  anatomiche 
fanno  propendere  altri  (Biedl)  ad  ammettere  che  la  sindrome  adi- 
poso-genitale  si  debba  ad  ipofunzione  della  pars  intermedia  o  lamina 
epiteliale  del  lobo  anteriore ,  in  conseguenza  di  tumori  destruenti 
o  comprimenti  (di  qualunque  natura,  benigni  o  maligni).  I  casi  in  cui  la 
sindrome  comparve  senza  un  tumore  ipofisario  o  infundibolare  si  inter¬ 
pretano  o  ammettendo  una  compressione  a  distanza  o  anche  ammettendo 
che  l’aumento  generale  di  pressione  intracranica  (idrocefalo,  tumori, 
flogosi,  ecc.)  abbia  impedito  il  normale  deflusso  del  secreto  della  lamina 
epiteliale  verso  l’infundibolo  ed  il  liquido  cerebrospinale,  in  cui  pare 
che  almeno  in  parte  si  versi.  Si  comprende  come  possano  comparire 
sintomi  di  adiposi  ipofisaria  sul  corso  dell’acromegalia  (e  del  gigantismo): 
si  tratta  di  compressione  e  disturbo  della  funzione  della  pars  inter¬ 
media  (onde  adiposi  ed  ipotrofìa  genitale)  per  parte  dell’adenoma  della 
massa  ghiandolare  causante  per  conto  suo  l’acromegalia.  Infine  taluno 
molto  prudentemente  (come  Pende)  non  si  sente  di  differenziare  per 
la  sede  anatomica  e  localizzare  le  varie  sindromi  ipofìsaiie  allo  stato 
attuale  delle  nostre  cognizioni;  e  considera  la  distrofìa  adiposo#- genitale 
come  uno  dei  quadri  di  ipopituitarismo  in  senso  per  ora  generico. 

Con  estratti  ipofisari  pare  si  possa  influenzare  beneficamente 
questa  malattia;  così  purè  co  11’inter vento  chirurgico  (estirpazione  di 
tumori  comprimenti). 

5.  Diabete  insipido.  —  Consiste  in  poliuria  (con  polidipsia),  senza 
glicosuria;  si  riscontra  spesso  nel  corso  di  affezioni  intracraniche.  Franck 
ammette  la  sua  origine  ipofisaria,  in  base  a  fatti  clinici  ed  al  fatto  speri¬ 
mentalmente  dimostrato  dell’azione  diuretica  degli  estratti  della  la¬ 
mina  epiteliale. 

Del  resto  anche  nel  corso  dell’acromegalia  non  è  rara  la  poliuria; 
questa,  come  la  glicosuria,  sarebbero  da  interpretarsi  come  effetto  di 
stimolazione  (e  quindi  ipersecrezione)  della  pars  intermedia  ad  opera 
dell’adenoma  della  massa  ghiandolare. 

Pende  ricorda  opportunamente  che  il  diabete  insipido,  dovuto 
a  stimolazione  di  vie  nervose  ipot  aiamiche,  può  aversi  all’infuori  di 
ogni  lesione  ipofisaria.  Luzzatto  conclude  (a  proposito  di  im  caso  con 

Lustig  e  Galeotti,  5.®  ed.  —  voi.  II.  —  47. 
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reperto  di  lesioni  della  neiiroipofìsi)  che  tanto  le  lesioni  ipofìsarie  come 
la  stimolazione  di  vie  nervose  hanno  valore  patogenetico. 
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CAPITOLO  Y. 

Il  timo. 

I.  —  Ricordi  anatomici  ed  eziologici. 

Il  timo  è  un  organo  pari,  risultante  di  due  lobi  non  perfettamente 
simmetrici,  situato  nella  parte  inferiore  del  collo  e  nella  parte  alta 
della  cavità  toracica,  e  precisamente  al  davanti  della  trachea  nel  collo, 
dietro  al  manubrio  dello  sterno  ad  al  corpo  di  questo  osso  fino  quasi 
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alle  inserzioni  del  5.°  paio  di  coste  nel  torace:  è  quindi  un  organo  cer¬ 
vicale  e  mediastinico  insieme. 

Il  timo  presenta  il  suo  massimo  sviluppo  nell’infanzia;  verso  l’e¬ 
poca  della  pubertà  comincia  a  presentare  una  progressiva  involuzione 
e  nell’uomo  maturo  e  nel  vecchio  non  si  trovano  che  dei  resti  di  paren¬ 
chima  timico.  Esso  è  dunque  un  organo  soggetto  ad  una  precocissima 
involuzione  senile :  come  anormalità  si  hanno  involuzioni  eccessiva¬ 
mente  precoci  ( accidentali )  o  anormalmente  rallentate,  nel  quale  ultimo 
caso  permangono  resti  timici  superiori  per  peso  a  quanto  importerebbe 
l’età  del  soggetto. 

Dai  dati  accuratamente  raccolti  da  Hammar  risulta  che  il  massimo 
peso  è  raggiunto  fra  gli  11  e  i  15  anni  (peso  medio:  gr.  37,52);  coll’insor- 
gere  della  pubertà  si  inizia  una  brusca  riduzione,  sopratutto  a  carico  del 
parenchima,  che  viene  in  buona  parte  sostituito  da  grasso  e  connettivo. 

Anche  negli  animali  l’involuzione  del  timo  si  inizia  quando  comincia 
l’attività  sessuale. 

Ogni  lobo  del  timo  è  da  setti  connettiva]]  partenti  dalla  capsula 
diviso  in  lobuli;  in  ogni  lobulo  si  ha  una  zona  corticale  ed  una  sostanza 
midollare.  Il  parenchima  è  costituito  da  un  reticolo ,  nelle  cui  maglie 
sono  contenuti  elementi  vari.  Il  reticolo  timico  è  di  origine  e  natura 
epiteliale,  come  Hammar  ha  dimostrato:  è  formato  da  cellule  ramifi¬ 
cate,  più  piccole  ed  a  più  fini  prolungamenti  nella  parte  midollare 
fra  le  quali  si  hanno  fascetta  di  fibrille  connettive. 

Entro  le  maghe  di  questo  reticolo  epiteliale  si  trovano  cellule  di¬ 
verse,  di  cui  la  gran  maggioranza  hanno  i  caratteri  morfologici  di  lin¬ 
fociti  ( linfociti  timici).  Secondo  taluni  si  tratta  anche  qui  di  elementi 
epiteliali  trasformati,  di  pseudolinfociti  (Maurer,  Stòhr);  secondo  altri 
(His,  Maximo w,  Hammar)  si  ha  a  fare  con  veri  linfociti  emigrati  dal 
sangue.  Secondo  quest ’ultima  opinione  il  timo  sarebbe  un  organo  epi¬ 
teliale,  secondariamente  infiltrato  da  elementi  mesenchimali;  e  fino 
ad  un  certo  punto  sarebbe  da  considerarsi  come  un  organo  linfatico, 
però  senza  centri  germinativi  e  con  scarsissime  fibrille  connetti  vali 
nel  reticolo.  Le  pretese  differenze  morfologiche  fra  i  linfociti  del  sangue 
e  quelli  del  timo  non  hanno  gran  valore,  e  i  linfociti  timici  sono  suscetti¬ 
bili  di  essere  distrutti  dai  raggi  Rontgen  come  quelli  degli  organi  linfatici 
veri  e  propri  e  del  sangue.  Nelle  maglie  del  reticolo  epiteliale  possono 
trovarsi  cellule  eosinofile,  leucociti  pohnucleati,  emazie  (anche  nucleate 
onde  l'ipotesi  non  molto  seguita  che  il  timo  sia  un  organo  emopoietico). 

Infine  dobbiamo  ricordare  un  particolare  costituente  morfologico 
del  timo,  e  precisamente  della  parte  midollare:  i  corpuscoli  di  Russai, 
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grosse  sfere,  formate  da  cellule  piatte  e  stratificate  le  une  sulle  altre, 
simili  quindi  a  perle  epiteliali.  Essi  si  trovano  nel  midollo  timico  in  nu¬ 
mero  vario,  che  pare  crescere  col  progredire  dello  sviluppo  dell’organo 
e  diminuire  coll’involuzione  di  questo.  Si  formano  probabilmente 
per  l’accrescimento  irregolare  dell’epitelio  reticolare  della  parte  midol¬ 
lare  (Hammar);  alcune  cellule,  una  o  due  vicine,  crescono  di  più,  compri¬ 
mono  e  schiacciano  le  cellule  vicine,  che  si  addossano  loro  eppoi  crescono 
alla  lor  volta,  comprimendo,  appiattendo  ed  addossandosi  altri  elementi; 
infine  nel  corpuscolo  di  Hassal  e  particolarmente  al  suo  centro  inter¬ 
vengono  fatti  degenerativi. 

L’involuzione  timica  istologicamente  si  rivela  con  riduzione  di 
linfociti,  fatti  degenerativi  a  focolaio  (sequestri),  proliferazione  del  con¬ 
nettivo,  infiltrazione  grassa;  però  anche  nel  timo  dei  vecchi  sempre  resta 
qualche  zona  di  parenchima  con  linfociti  e  corpi  di  Hassal.  Nel  letargo, 
in  gravidanza,  nel  digiuno,  negli  stati  di  marasma,  in  molte  forme  in¬ 
fettive,  ecc.,  l’involuzione  normale  si  accentua  ( involuzione  accidentale ); 
i  raggi  Eòntgen  producono  pure  una  rapida  involuzione  del  timo,  coi 
soliti  caratteri  istologici. 

II.  —  Funzioni  del  timo. 

Anche  per  il  timo,  come  per  le  altre  ghiandole  a  secrezione  interna, 
dobbiamo  domandarci,  se  esso  sia  necessario  o  no  per  la  vita  degli  ani¬ 
mali,  particolarmente  durante  il  periodo  dell’accrescimento,  in  cui 
esso  ha  più  nette  le  caratteristiche  di  un  organo  attivamente  funzio 
nante.  Pare  che  ci  siano  in  questo  senso  differenze  notevoli  secondo  le 
specie  animali:  secondo  Hammar  la  rana  ad  esempio  sopporta  bene  l’e¬ 
stirpazione  del  timo.  Nei  mammiferi  pure  pare  che  il  timo  non  sia  asso¬ 
lutamente  indispensabile  per  il  mantenimento  dell’esistenza;  ma  tut¬ 
tavia  la  sua  estirpazione  è  seguita  da  gravi  alterazioni  organiche, 
che  le  ricerche  di  Carbone,  Basch,  Soli,  Klose  e  Vogt,  e  quelle  più  an¬ 
tiche  di  Lo  Monaco  e  Tarulli  hanno  messo  in  evidenza.  Lo  Monaco  e 
Tarulli  nei  giovani  cani  timectomizzati  ebbero  fatti  di  denutrizione, 
anemia,  alterazioni  dello  sviluppo  delle  ossa,  debolezza  muscolare; 
il  tutto  era  transitorio  e  spariva  coH’invecchiare  dei  cani.  Basch  osservò 
mollezza  e  deformità  delle  ossa,  torpore  psichico,  aumento  dell’eccita¬ 
bilità  galvanica  dei  nervi  (sintomi  di  tetania),  aumento  deireliminazione 
di  calcio  dall’ organismo:  dunque  segni  in  genere  di  decalcifìcazione 
delForganismo.  Soli  pure,  che  lavorò  sui  giovani  conigli,  mette  in  evi- 
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denza  le  alterazioni  ossee  (dialisi  delle  ossa  lunghe  più  corte  e  sottili, 
spongiosa  ridotta,  compatta  assottigliata,  canali  di  Havers  più  ampi). 
Klose  e  Vogt,  operando  cagnolini  di  10-20  giorni  di  vita,  ebbero  risul¬ 
tati  molto  interessanti:  dopo  un  periodo  di  latenza  di  2-3  settimane 
si  ha  quello  che  essi  chiamano  stadium  adipositatis  che  dura  2-3  mesi 
ed  infine  uno  stadium  cachecticum ,  che  può  durare  dei  mesi,  si  accom¬ 
pagna  ad  un  vero  stato  di  idiozia  (idiozia  timopriva)  e  finisce  colla  morte 
in  coma.  Anche  questi  autori  notano  l’ipoplasia  del  sistema  osseo,  per 
cui  gli  animali  timectomizzati  rimangono  più  piccoli  dei  controlli 
ed  offrono  ritardo  della  ossificazione,  permanenza  di  cartilaggini,  fra¬ 
gilità  estrema  delle  ossa  (secondo  più  recenti  ricerche  di  Klose  i  ratti 
timectomizzati  presentano  lesioni  ossee  molto  simili  alle  rachitiche). 

Quindi  in  complesso  la  sindrome  timopriva  sperimentale  offre: 
arresto  di  sviluppo  del  sistema  osseo;  fatti  degenerativi  diffusi  nel  si¬ 
stema  nervoso  (Klose  e  Vogt),  onde  disturbi  motori,  torpore  psichico 
(idiozia  tùnica),  aumento  della  eccitabilità  elettrica  dei  nervi;  modi¬ 
ficazioni  delle  ghiandole  sessuali  (alcuni  hanno  visto  negli  animali 
operati  un  aumento  di  volume  di  queste,  specie  nei  testicoli;  altri 
piuttosto  una  riduzione:  secondo  Soli  si  avrebbe  riduzione  della  sperma- 
togenesi  ed  arresto  di  sviluppo  delle  ovaie,  mentre  le  cellule  intersti¬ 
ziali  del  testicolo  sarebbero  aumentate);  alterazioni  del  ricambio  ed  in 
ispecie  di  quello  del  calcio,  tanto  che  l’organismo  sarebbe  più  povero 
in  calcio,  come  dimostrerebbero  i  disturbi  della  ossificazione  ed  altri  fatti, 
per  esempio  l’interessante  constatazione  di  Soli,  che  le  galline  stimizzate 
fanno  uova  a  guscio  calcareo  sottilissimo  o  senza  guscio  affatto.  Note¬ 
vole  è  negli  animali  timectomizzati  l’aumento  di  volume  della  milza 
e  del  pancreas  (Klose  e  Vogt). 

Dobbiamo  ricordare  che  la  castrazione  precoce  ritarda  molto 
l’involuzione  del  timo;  e  che  la  castrazione  in  età  adulta  può  perfino 
produrre  una  vera  revivescenza  del  timo:  questi  fatti  dimostrano  che 
uno  almeno  dei  fattori  che  determinano  l’involuzione  del  timo  consiste 
nell’entrare  in  funzione  delle  glandole  sessuali. 

Esperienze  sull’azione  fisiologica  di  estratti  tirnici  non  mancano, 
ma  hanno  dato  risultati  poco  concordanti;  lo  stesso  dicasi  di  esperienze 
di  organoterapia  o  di  innesti  tirnici  negli  animali  operati  o  noi  mali. 
Qualcuno  ha  ammesso  una  particolare  azione  tossica  degù  estratti 
tirnici. 

Fiore  e  U.  Franchetti  infine  hanno  trovato  che  l'iniezione  in  animali 
(ratti  e  conigli)  giovanissimi  di  siero  di  sangue  di  animali  adulti  della 
stessa  specie  (a  timo  involuto)  provoca  ritardo  dello  sviluppo  osseo 
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e  generale,  precoce  involuzione  timica,  contegno  psichico  meno  vivace: 
che  viceversa  l’iniezione  in  animali  (conigli  e  cani)  giovanissimi  eli  siero 
eli  animali  giovani  della  stessa  specie,  a  timo  funzionante,  produce 
aumento  di  volume  del  timo,  maggiore  accrescimento  somatico,  più 
rapida  ossificazione. 

Dal  punto  di  vista  clinico  sono  stati  considerati  come  dovuti  ad 
insufficienza  timica  (ipotimismo)  certi  stati  di  atrofia  infantile;  Pende 
parla  di  un  ipotimismo  congenito  nei  figli  dei  tubercolosi,  che  spie¬ 
gherebbe  il  deficiente  sviluppo  osseo  e  muscolare  di  questi  soggetti. 

Le  funzioni  del  timo  sono  dunque  molto  complesse:  quest’organo 
pare  governi  mediante  ormoni  lo  sviluppo  corporeo,  quello  dello  sche¬ 
letro  e  del  sistema  nervoso  in  ispecie,  ed  il  ricambio  del  calcio,  quest’ul¬ 
timo  in  modo  probabilmente  simile  a  quello  che  si  ammette  per  le  para- 
tiroidi.  Liesegang  emette  l’ipotesi  che  il  timo,  così  ricco  in  nucleine, 
serva  normalmente  alla  sintesi  di  queste  sostanze,  e  che  pertanto  fìssi 
e  sottragga  dal  circolo  molto  acido  fosforico  (costituente  dell’acido 
nucleinico).  Soppressa  la  funzione  timica,  nell’organismo  resta  un  eccesso 
di  acido  fosforico  o  di  acido  nucleinico  Ubero,  onde  una  vera  acidosi: 
l’eccesso  di  acidi  spiegherebbe  la  decalcifìcazione  (per  soluzione  dei  fo¬ 
sfati  e  carbonati  calcici  insolubili),  e  questa  decalcifìcazione  alla  sua  volta 
renderebbe  conto  delle  alterazioni  dello  sviluppo  osseo  e  nervoso. 


III.  —  Morte  timica,  stato  timico -linfatico. 

Una  questione  molto  dibattuta  è  quella  riguardante  l’importanza 
del  timo  nel  determinismo  di  certe  forme  di  morte  all’improvviso,  in 
cui  appunto  alla  necroscopia  si  trova  il  timo  particolarmente  ingrossato. 

Tali  casi  di  morte  improvvisa  si  hanno: 

a)  nei  bambini,  con  fatti  di  laringospasmo  e  segni  di  asfissia, 
oppure  senza  di  questi:  nel  primo  caso  si  parla  da  taluni  di  asma  timico; 

b)  negli  adulti,  in  seguito  a  cause  esaurienti,  dopo  una  fatica  fìsica, 
dopo  un  bagno,  dopo  un  trauma  psichico,  nella  narcosi  cloroformica. 

Si  è  per  casi  infantih  ed  in  ispecie  per  quelli  con  sintomi  di  larin¬ 
gospasmo  ammesso  un’origine  meccanica:  il  timo,  grosso  e  voluminoso, 
dovrebbe  comprimere  la  trachea,  i  nervi  laringei,  i  grossi  vasi  del  collo 
e  del  torace:  onde  attacchi  asmatici  e  possibile  morte  improvvisa. 
Ma  oggi  si  sa  che  lo  spasmo  laringeo  è  spesso  una  manifestazione  par 
ziale  di  una  tetania,  e  questa  trova  altre  spiegazioni;  e  che  il  timo, 
per  quanto  ingrossato,  di  rado  può  produrre  disturbi  in  via  meccanica, 


IL  TIMO 


743 


tanto  è  vero  che  anche  la  sua  resezione  parziale  in  casi  di  stenosi  tracheale 
(Eehn)  porta  poco  vantaggio. 

Se  la  teoria  meccanica  spiega  male  i  casi  di  morte  nei  bambini, 
essa  è  ancor  più  insufficiente  per  i  casi  negli  adulti.  Pure,  con  misura¬ 
zioni  accurate,  pare  realmente  accertato  che  il  timo,  in  molti  di  tali 
casi,  presenti  un  grado  di  involuzione  minore  di  quanto  l’età  compor¬ 
terebbe.  Paltauf  ha  però  pel  primo  osservato  che  in  questi  soggetti  la 
relativa  ipertrofìa  timica  non  è  il  solo  fatto  degno  di  nota:  che  accanto 
a  questa  esistono  altre  anomalie  costituzionali,  che  già  Bokitansky 
aveva  raccolto  nel  concetto  di  costituzione  linfatica.  Ed  oggi  l’opinione 
prevalente  è  che  esiste  con  frequenza  un’anomalia  costituzionale,  che 
si  chiama  stato  timico-linfatico ,  e  che  ha  i  seguenti  caratteri:  statura  alta 
(tronco  relativamente  corto,  gambe  e  collo  lunghi);  persistenza  a  lungo 
delle  cartilagini  epifisarie;  pelle  fine,  scarso  sviluppo  del  sistema  pi¬ 
lifero;  abbondante  pannicolo  adiposo;  tumefazione  di  quasi  tutti  gli 
apparati  linfatici;  tendenza  alle  vegetazioni  adenoidi;  timo  grosso  più 
di  guanto  comporterebbe  Vetà  (talora  l’ipertrofìa  timica  può  essere  anche 
clinicamente  dimostrabile);  piccolezza  del  cuore  ed  ipoplasia  in  genere 
del  sistema  muscolare  ;  tiroide  talora  ingrossata;  ipoplasia  dei  genitali 
interni  ed  esterni;  disposizione  particolare  alla  tubercolosi  e  altre  ma¬ 
lattie  infettive;  psiche  a  sviluppo  normale,  ma  con  particolare  tendenza 
alla  emottività  ed  impressionabilità  (Bartei  trovò  nel  36  %  dei  suicidi 
questo  stato  timo-linfatico).  I  timico -linfatici  sarebbero  anche  dei  vago- 
tonici  nel  senso  di  Eppinger  ed  Hess  (v.  cap.  I,  Nozioni  sul  sistema  ner¬ 
voso  vegetativo)  perchè  il  timo  e  gli  organi  linfoidi  produrrebbero  or¬ 
moni  a  prevalenza  autonomotropi. 

Dal  punto  di  vista  istologico  le  ghiandole  linfatiche  ingrossate 
lasciano  riconoscere  tendenza  alle  sclerosi  (Bartei),  ed  il  timo  presenta 
talora  iperplasia  del  reticolo  epiteliale  ( stato  timico  puro),  talora  iper- 
plasia  della  parte  linfoide,  come  negli  stati  timico-linfatici  o  linfatici 
puri  (Wiesel). 

In  questi  ultimi  anni  si  è  andati  sempre  più  riconoscendo  l’impor¬ 
tanza  di  altre  glandole  a  secrezione  interna  per  la  genesi  di  questa  ano¬ 
malia  costituzionale:  la  ipoplasia  genitale  e  l’ingrossamento  della  ti¬ 
roide  già  si  sono  rammentati.  Ora  soggiungiamo  che  secondo  Wiesel 
ed  altri  nello  stato  timico-linfatico  non  mancherebbe  mai  una  coni- 
promissione  del  sistema  cromaffine  o  di  quello  interrenale. 

Dato  questo  carattere  dello  stato  timico-linfatico  di  sindrome 
plurighiandolare,  non  manca  il  mezzo  di  spiegare  fino  ad  un  certo  punto 
£  con  una  certa  verosimiglianza  anche  la  vulnerabilità  (e  la  facile  morte 
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improvvisa)  di  questi  soggetti:  le  diverse  ghiandole  a  secrezione  interna 
regolano  le  funzioni  del  sistema  nervoso  vegetativo  ed  uno  squilibrio 
della  loro  attività,  un  disturbo  delle  sinergie  e  degli  antagonismi  normali 
deve  portare  a  gravi  disordini  organici  e  a  scompensi  talora  irrimedia¬ 
bili.  Taluni  hanno  ammesso  una  particolare  azione  tossica  del  timo 
iperplastico  ed  iperfunzionante,  per  spiegare  la  stessa  iperplasia  del  tes¬ 
suto  linfatico  dell’organismo  e  la  morte  improvvisa  per  cause  occasio¬ 
nali  bevi  (Hart,  Smidt,  Pende);  ma  non  c’è  bisogno  di  ricorrere  a  questa 
ipotesi,  bastando  già  il  fatto  constatato  in  vari  casi  dell’ipoplasia  del  tes¬ 
suto  cromaffìne  e  della  deficiente  produzione  di  ormone  relativo  elevante 
il  tono  vasale  e  cardiaco,  per  intendere  la  paralisi  vasomotoria  e  la  sin¬ 
cope  per  cause  minime  (Wiesel).  Il  timo  avrebbe  una  tonalità  autonoma 
(Klose),  cioè  i  suoi  ormoni  stimolerebbero  le  terminazioni  del  sistema 
autonomo;  onde  sarebbe  antagonista  del  sistema  cromaffìne  ad  ormone 
simpaticotropo:  nello  stato  timico-linfatico  si  avrebbe  a  fare  con  una 
ipertimizzazione  (Wiesel),  quindi  con  uno  squilibrio  a  vantaggio  del  si¬ 
stema  autonomo,  onde  i  sintomi  vagotonici  ed  i  segni  di  iposurrenalismo, 
che  possono  arrivare  fino  a  veri  sintomi  addissoniani  (il  morbo  di  Addi- 
son  infatti  colpisce  a  preferenza  soggetti  con  questa  anomalia  costi¬ 
tuzionale:  v.  pag.  721). 
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CAPITOLO  VI. 

Ghiandole  sessuali. 

I.  —  Generalità.  I  caratteri  sessuali. 

Da  taluno  si  parla  di  secrezione  interna  della  prostata  nell’uomo, 
dell’utero  (Pellner)  e  della  placenta  nella  donna.  Anzi  a  proposito 
della  placenta  ricordiamo  come  sulla  presunta  azione  tossica  dei  suoi 
estratti  si  sia  basata  una  teoria  placentare  della  eclampsia  gravidica:  le 
proteine,  estranee  all’organismo  materno,  della  parte  fetale  della  pla¬ 
centa  (sincizio  dei  villi  coriali)  penetrerebbero  in  circolo  e  sarebbero 
tossiche  o,  come  Weichardt  vuole,  sotto  l’influenza  di  anticorpi  litici 
(sinciziolisine  di  Veit)  verrebbero  disintegrate  liberando  dei  principi 
tossici.  Anche  le  recenti  ricerche  di  Abderhalden  e  della  sua  scuola 
tendono  a  dimostrare  che  le  proteine  placentari,  come  proteine  estranee 
alla  composizione  normale  del  sangue  materno,  provocano  da  parte 
dell’organismo  materno  la  formazione  di  fermenti  difensivi  e  disinte¬ 
grativi,  sul  qual  principio  si  basa  la  sua  sierodiagnosi  della  gravidanza. 
Però  ciò  non  dimostra  ancora  la  giustezza  della  teoria  placentare  della 
eclampsia,  e,  se  anche  ciò  fosse,  questo  ordine  di  fatti  emigra  dal  campo 
delle  secrezioni  interne:  non  si  tratterebbe  già  di  veri  ormoni  placentari, 
ma  di  principi  tossici ,  di  natura  proteica.  Piuttosto  ricorderemo  come  se¬ 
condo  Halban  sia  da  attribuirsi  a  veri  ormoni  placentari  l’ipertrofìa 
gravidica  delle  mammelle,  il  che  non  da  tutti  è  oggi  ammesso,  poiché 
qui  si  tende  da  taluno  a  dare  importanza  ad  ormoni  di  origine  fetale, 
ed  altri  (Gley)  mette  in  evidenza  l'azione  di  principi  o varici. 

Prescindendo  dunque  da  questi  fatti  non  del  tutto  dimostrati 
riguardanti  sezioni  diverse  dell’apparato  sessuale,  dobbiamo  occuparci 
sopratutto  delle  ghiandole  sessuali ,  ovaio  e  testicolo ,  come  dei  veri  e 
principali  organi  a  secrezione  interna  nella  sfera  sessuale. 

Non  entreremo  qui  nella  complessa  questione  dell’origine  dei  carat¬ 
teri  primari  (attinenti  all’apparato  genitale,  che  diremo  sussidiario 
con  Poli:  vie  di  escrezione,  ghiandole  annesse,  organi  copulatori)  e  se¬ 
condari  (attinenti  al  resto  del  corpo:  sistema  scheletrico,  cutaneo,  pan¬ 
nicolo  adiposo,  organi  vocali,  muscoli,  sistema  nervoso,  psiche;  quasi 
tutti  gli  apparecchi  e  le  funzioni  organiche  offrono  una  differenziazione 
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sessuale)  (1).  Basti  dire  che  essi  si  sviluppano  sotto  l’influenza  determi¬ 
nante  delle  ghiandole  sessuali,  e  che  è  il  sesso  della  ghiandola  che  a 
eccentua  lo  sviluppo  degli  uni  piuttosto  che  degli  altri  caratteri. 

Da  molti  (Tandler,  Kammerer,  Biedl),  si  tende  oggi  ad  ammettere 
che  i  caratteri  sessuali  sono  anche  caratteri  della  specie,  anzi  prima 
siano  stati  caratteri  della  specie,  eppoi  siano  diventati  caratteri  ses¬ 
suali,  fissandosi,  in  virtù  di  adattamenti  e  selezione,  su  un  dato  sesso; 
che  quindi  le  ghiandole  sessuali  non  creano  i  caratteri  sessuali,  ma  li 
mettono  per  così  dire  in  evidenza,  favorendo  la  manifestazione  di  quelli 
corrispondenti  al  loro  sesso  e  inibendo  lo  sviluppo  di  quelli  che  possiamo 
chiamare  eterosessuali.  Ora  è  certo  che  qui  sono  in  giuoco  correlazioni 
umorali,  che  gli  stimoli  formativi  partenti  dal  testicolo  o  dall’ovaio 
sono  di  natura  chimica,  sono  dei  veri  ormoni.  Parrebbe  che  gli  ormoni 
genitali  fossero,  almeno  in  parte,  di  natura  lipoide  o  legati  a  lipoidi 
(Iscovesco). 

La  pubertà  con  tutte  le  sue  manifestazioni  nell’uomo  e  nella  donna 
coincide  col  completo  sviluppo  dei  testicoli  e  delle  ovaie,  ed  anche 
negli  animali  lo  sviluppo  dei  caratteri  sessuali  e  la  fregola  stanno  in  di¬ 
pendenza  di  questi  organi.  Si  riesce  anche  sperimentalmente,  castrando 
degli  animali  ed  innestando  ghiandole  sessuali  di  sesso  opposto,  a  pro¬ 
durre  una  vera  inversione  di  tutti  i  caratteri  sessuali  secondari  (Stei- 
nach). 

Quali  sono  ora  nel  testicolo  e  nell’ovaia  le  parti  che  posseggono 
una  funzione  ormonigena,  e  che  in  particolare  hanno  importanza  uel 
determinismo  dei  caratteri  sessuali?  Per  il  testicolo  viene  ammessa  da 
molti  la  dottrina  di  Bouin  e  Ancel,  sostenuta  specialmente  da  Steinach, 
che  attribuisce  alle  cellule  interstiziali  ( ghiandola  inter stistiziale),  grossi 
elementi  protoplasmatici,  con  inclusioni  cristalline,  lipoidi  e  di  varia 
natura,  situati  isolati  o  a  gruppi  nel  connettivo  fra  i  canalicoli  sper¬ 
matici,  una  secrezione  interna,  destinata  a  regolare  lo  sviluppo  e  forse 
la  funzione  della  parte  generativa  o  spermatogenetica  del  testicolo  e 
degli  organi  sussidiari  dell’apparato  sessuale  ed  in  particolare  a  favo¬ 
rire  la  comparsa  e  la  conservazione  dei  caratteri  sessuali  secondari  ma¬ 
schili.  Infatti  nei  criptorchidi,  tanto  nell’uomo  che  negli  animali,  si 
osserva  una  perfetta  conservazione  dei  caratteri  sessuali  secondari:  lo 


(1)  Taluno  chiama  caratteri  sessuali  primari  quelli  ghiandolari;  secondari  quelli  del- 
I apparato  escretivo  e  copulatore;  terziari  quelli  extragenitali;  si  distinguono  anche 
essentialia  (ghiandola  nella  parte  germinativa)  ed  accidentalia  Vedi  lavoro  di 
Keussler. 
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stesso  si  dica  dopo  l’azione  dei  raggi  Eòntgen  sui  testicoli  e  dopo  la  le¬ 
gatura  dei  deferenti:  ora  nei  criptorchidi  il  tessuto  spermatogenetico  è 
atrofico  o  assente,  i  raggi  Eòntgen  agiscono  anch’essi  in  modo  molto  de¬ 
leterio  su  questo  tessuto,  la  legatura  dei  deferenti  porta  a  rapida  dege¬ 
nerazione  e  distruzione  degli  epiteli  canalicolari  germinativi;  mentre  le 
cellule  interstiziali  in  tutte  queste  condizioni  naturali  e  sperimentali 
vengono  conservate,  anzi  talora  si  moltiplicano  e  si  ipertrofìzzano. 
Onde  sarebbe  logico  attribuire  la  massima  importanza  alla  ghiandola  in¬ 
terstiziale  del  testicolo  ghiandola  puberale  di  Steinach  nella  genesi  degli 
ormoni  provocanti  la  manifestazione  della  mascolinità  corporea  e  psi¬ 
chica:  mentre  che  il  tessuto  spermogenetico  produrrebbe  piuttosto  or¬ 
moni  regolanti  il  ricambio. 

Nelle  ovaie  abbiamo  come  tessuti  a  funzione  endocrina:  il  corpo 
luteo ,  la  così  detta  ghiandola  interstiziale  di  Bouin,  Limon,  Fraenkel, 
Cohn,  e  forse  i  follicoli .  Il  corpo  luteo  è  di  origine  epiteliale;  le  sue  cel¬ 
lule  luteiniche  derivano  dall’epitelio  della  granulosa;  invece  la  ghian¬ 
dola  interstiziale,  sviluppata  bene  solo  in  certi  mammiferi,  secondo 
le  ricerche  di  Cohn  è  di  origine  connettiva^,  le  sue  cellule  luteini¬ 
che,  simili  a  quelle  del  corpo  luteo,  derivano  da  quelle  della  teca  interna 
dei  follicoli  in  via  di  atresia.  Nella  donna  la  ghiandola  interstiziale 
è  scarsamente  sviluppata;  cellule  ad  essa  riconducibili  si  trovano 
specialmente  nelle  ovaie  di  gravide  e  di  puerpere.  Il  corpo  luteo  ora 
secondo  la  dottrina  di  Born-Fraenkel  sarebbe  una  ghiandola  a  secrezione 
interna  rigeneratesi  periodicamente  ed  avente  la  funzione  di  regolare 
le  funzioni  uterine,  sopratutto  di  produrre  per  mezzo  di  ormoni  le  modi¬ 
ficazioni  periodiche  dalla  mucosa  uterina  estrinsecantisi  colla  me- 
truazione,  e  destinate  a  preparare  la  mucosa  stessa  all’impianto  del¬ 
l’uovo  fecondato:  la  castrazione  bilaterale  o  la  semplice  distruzione 
col  termocauterio  di  tutti  i  corpi  lutei  basta  ad  impedire  o  ad  interrom¬ 
pere  la  gravidanza  nei  primi  periodi,  come  Fraenkel  crede  di  aver  di¬ 
mostrato.  Il  corpo  luteo  dunque  fornisce  un  ormone,  regolante  la  gravi¬ 
danza  e  provocante  le  modificazioni  cicliche  dei  genitali  e  di  tutto 
l’organismo  che  accompagnano  la  mestruazione.  In  quanto  alla  ghian¬ 
dola  interstiziale,  essa  è  più  sviluppata  negli  stadi  avanzati  della  gra¬ 
vidanza,  quando  il  corpo  luteo  comincia  a  regredire  (.3.°  mese),  e  forse 
assume  allora  le  funzioni  di  questo,  regolanti  il  normale  andamento 
della  gravidanza:  il  che  risulterebbe  anche  dalle  ricerche  del  Pardi: 
anzi  in  certi  animali  senza  corpo  luteo  periodico  la  ghiandola  intei - 
stiziale,  ivi  specialmente  sviluppata,  forse  lo  rappresenta  senz  altio. 
Bel  resto  è  ammissibile  che  la  ghiandola  interstiziale  ovarica,  come 
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quella  testicolare,  regoli  lo  sviluppo  e  la  funzione  degli  organi  sessuali  e 
specialmente  la  manifestazione  dei  caratteri  sessuali  secondari:  la 
ghiandola  interstiziale  sarebbe  la  causa  della  femminilità  in  tutte  le  sue 
manifestazioni  corporee  e  psichiche. 

Sulla  funzione  endocrina  dei  follicoli  non  si  sa  nulla  di  preciso: 
non  è  improbabile  che  essi  producano  ormoni  regolanti  il  ricambio, 
al  pari  degli  epiteli  seminali  del  testicolo;  ma  sopratutto  pare  (Pende) 
che  i  loro  ormoni  influenzino  il  trofismo  e  lo  sviluppo  del  canale  ge¬ 
nitale  femmile. 

Occorre  rilevare  che  la  dottrina  secondo  cui  i  tessuti  interstiziali, 
testicolare  ed  ovarico,  avrebbero  tanta  importanza  come  produttori  dì 
ormoni  determinanti  la  crisi  puberale  ( dottrina  della  ghiandola  'puberale 
di  Steinach)  oggi  incontra  delle  obiezioni.  Stieve  ne  è  parti  colami  ente  un 
critico,  così  pure  Keussler  ed  in  parte  Mittasch;  la  scuola  di  Aschoff 
pure  non  è  favorevole  alla  dottrina  in  parola,  Questi  autori  propendono  a 
ridurre  o  a  negare  la  funzione  ormonigena  del  tessuto  interstiziale,  che 
avrebbe  più  una  funzione  sussidiaria  e  trofica  per  il  tessuto  germinativo, 
veramente  responsabile  delle  secrezioni  interne  genitali  con  tutte 
le  loro  complesse  azioni.  Sopratutto  è  criticata  la  applicazione  che  Stei¬ 
nach  e  Lichtenstern  fanno  della  dottrina  della  ghiandola  puberale,  colla 
legatura  del  deferente  nell’uomo,  operazione  che  dovrebbe  portare,  colla 
conseguente  atrofia  del  tessuto  germinale  ed  iperplasia  di  quello  inter 
stiziale,  ad  una  revivescenza  dei  caratteri  sessuali  somatici  ed  una  specie 
di  ringiovanimento  nei  vecchi.  Gli  effetti  favorevoli,  parzialmente  am¬ 
missibili,  di  questa  operazione  sarebbero  dovuti  al  riassorbirsi  di  proteine 
spermatogene  (Tiedje). 

II.  —  Soppressione  o  disfunzione  endocrina  delle  ghiandole 

SESSUALI. 

i 

1.  Castrazione .  —  La  castrazione  totale  ha  effetti  diversi  secondo 
Tepoca  in  cui  è  praticata:  essi  sono  più  netti  e  completi  in  seguito  a 
castrazione  precoce,  avanti  la  pubertà.  Nell’uomo  si  osserva  ipoplasia 
di  tutto  l’apparato  genitale:  sopratutto  la  prostata,  il  pene,  le  vescichette 
seminali  restano  atrofiche:  spesso  si  ha  conservazione  della  libido  e 
della  potentia  coeundi  ;  si  nota  scarso  sviluppo  dei  peli;  adiposità  no¬ 
tevole;  psiche  a  sviluppo  normale,  con  tendenza  però  alla  calma  e  al¬ 
l’indifferenza;  caratteri  infantili  dello  scheletro  (permanenenza  delle 
cartilagini  epifisarie,  ma,  a  differenza  degli  ipotiroidei,  la  loro  attività 
è  aumentata,  per  cui  esiste  tendenza  aH’allungamento  eccessivo  degli 
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arti),  con  faccia  bassa  e  stretta,  sporgenze  ossee  poco  accentuate;  con¬ 
servazione  della  voce  infantile.  Nell’insieme  dunque  si  ha  uno  stato 
che  ha  parecchie  note  di  infantilismo,  qualcuna  di  eterosessualismo,  ed 
offre  inoltre  certe  modificazioni  del  ricambio  {obesità). 

Nella  donna  castrata  si  ha  pure  ipoplasia  di  tutto  l’apparato 
genitale,  con  sospensione  delle  mestruazioni;  atrofìa  delle  mammelle; 
forse  alterazioni  psichiche.  Del  resto  nella  donna  poco  si  sa  sugli  effetti 
di  castrazioni  precoci,  di  rarissima  esecuzione. 

Negli  animali  si  hanno  in  fondo  gli  stessi  effetti:  ipoplasia  dei  geni¬ 
tali  esterni,  arresto  di  sviluppo  dei  caratteri  sessuali  secondari,  altera- 
razioni  del  ricambio,  tanto  nei  maschi  che  nelle  femmine:  anzi  negli 
animali  si  producono  più  nettamente  ancora  che  nell’uomo  delle  altera¬ 
zioni  scheletriche,  consistenti  in  permanenza  esagerata  delle  cartilagini 
epifisarie  ed  esagerato  sviluppo  in  lunghezza  delle  ossa. 

La  castrazione  è  seguita  anche  da  modificazioni  in  altre  ghiandole 
a  secrezione  interna:  ingrossamento  dell’ipofisi,  ritardo  della  involu¬ 
zione  timica,  modificazioni  della  corteccia  surrenale. 

In  quanto  alle  modificazioni  del  ricambio,  che  si  estrinsecano 
anche  colla  ben  nota  grassezza  dei  castrati,  esse  consistono  secondo  Loe- 
wy  e  Eichter  in  un  generale  rallentamento  di  esso:  specialmente  ridotta 
è  l’ossidazione  dei  grassi,  ma  anche  il  limite  di  assimilazione  degli  idrati 
di  carbonio  è  abbassato. 

Dallo  studio  degli  effetti  della  castrazione  si  deve  concludere  che 
le  ghiandole  sessuali,  oltre  agli  ormoni  differenziati  sessualmente  e 
determinanti  lo  sviluppo  dei  caratteri  sessuali  e  regolanti  le  funzioni 
genitali,  producono  anche  ormoni  agenti  sul  ricambio,  sullo  sviluppo 
corporeo  generale,  su  altre  ghiandole  a  secrezione  interna. 

2.  Climaterio,  menopausa.  —  La  cessazione  delle  mestruazioni 
nella  donna  corrisponde  aH’involuzione  fisiologica  dell’ovaio,  ed  è  ac¬ 
compagnata  da  modificazioni  corporee  e  psichiche  che  fino  ad  un  certo 
punto  ricordano  quelle  dovute  alla  castrazione  bilaterale.  Spesso  com¬ 
paiono  delle  modificazioni  di  certi  caratteri  sessuali  secondari  in  dire¬ 
zione  eterosessuale  (voce  maschile,  crescita  di  peli  al  mento  ecc.).  Certe 
affezioni  mentali  e  nervose  prediligono  la  menopausa  per  l’epoca  della 
loro  comparsa. 

3.  Effetti  di  malattie  delle  ghiandole  sessuali.  —  Siamo  qui  in  un  campo 
molto  complicato  ed  ancora  in  parte  oscuro.  È  un  fatto  che  a  causa  di 
tumori  delle  ghiandole  sessuali  possono  osservarsi,  in  ispecie  in  soggetti 
giovani,  trasformazione  dei  caratteri  sessuali  secondari  nella  direzione 
eterosessuale  (come  nel  caso  di  Alberti:  ragazza  di  20  anni,  di  tipo  del 
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tutto  femminile  ;  comparsa  di  caratteri  maschili,  perfino  di  barba  e  baffi, 


Fig.  78.  —  Caso  di  eunucoidismo 
(ipogenitalismo).  Da  Falta. 

che  ha  come  sintomi  principali  1 


in  seguito  a  tumore  ovarico);  che 
esistono  forme  di  pubertà  precoce 
o  ipergenitalismo,  sviluppatesi  in 
seguito  a  tumori  ovarici  o  testico¬ 
lari  (Sacchi,  Yerebely),  sebbene 
altri  casi  di  pubertà  precoce  ri¬ 
conoscano  la  loro  eziologia  in  af¬ 
fezioni  di  altre  ghiandole  a  se¬ 
crezioneinterna  (surrenali,  epifisi). 
D’altro  lato  si  conoscono  sindromi 
di  ipogenitalismo ,  con  scarso  svi¬ 
luppo  di  tutti  i  caratteri  sessuali 
secondari,  che  possono  anche  es¬ 
sere  primitivi,  cioè  legati  ad  atrofìa 
o  arresto  di  sviluppo  delle  ghian¬ 
dole  sessuali,  sebbene  più  spesso 
si  abbia  a  fare  qui  con  sindromi 
plurighiandolari,  ed  in  particolare 
con  combinazioni  di  lesioni  ipofì- 
sarie,  tùniche  e  genitali.  Qualun¬ 
que  causa  in  genere  che  arresti 
lo  sviluppo  dei  testicoli  porta  a 
forme  più  o  meno  nette  di  eunucoi¬ 
dismo,  cioè  ad  una  sindrome  simile 
a  quella  della  castrazione.  L’eunu¬ 
coidismo  è  spesso  legato  a  gigan¬ 
tismo ,  che  ha  caratteri  speciali 
(; gigantismo  infantile  o  eunucoide ); 
come  nel  caso  rappresentato  dalla 
fig.  78:  ivi  risalta  la  caratteristica 
lunghezza  degli  arti  inferiori  (lunga 
persistenza  delle  cartilagini  epifi¬ 
sarie  e  quindi  della  ossificazione 
endocondrale). 

Più  o  meno  confuso  da  taluni 
coll’ eunucoidismo  è  il  quadro  del 
geroderma  genito-distrofico  (Bunnno 
e  A.  Ferrannini)  o  senilismo  (Ciauri), 
’aspetto  senile  della  pelle,  a  buccia 
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rancio,  la  facies  angolosa,  la  radezza  dei  peli,  la  canizie  precoce, 
adiposità  a  distribuzione  simile  a  quella  degli  eunuchi,  criptorchi- 
mo  o  atrofìa  genitale,  voce  da  eunuco,  arti  lunghi  (anche  i  superiori, 
le  aspetto  scimmiesco  pronunciato).  Tale  sindrome  sarebbe  effetto 
lesioni  probabilmente  flogistiche,  fetali  o  puberali,  delle  ghiandole 
suali  (Ciauri).  È  probabile  (Ciauri),  che  si  abbia  qui  a  fare  con  una 
ma  d’ipogenitalismo,  combinato  ad  una  insufficienza  o  disfunzione 
fìdea  e  surrenale  e  forse  iperfunzione  ipofisaria  (non  raro  infatti  l’in- 
mdimento  della  sella  turcica:  notevoli  le  mani  ed  i  piedi  larghi,  la 
indibola  grossa,  che  danno  una  tinta  acromegalica).  Il  quadro  si 
cca  dunque  da  quello  delTeunucoidismo  puro  e  può  forse  più  o 
>no  rientrare  fra  le  sindromi  plurighiandolari. 

Le  ovaie  dominano  notevolmente  la  patologia  femminile:  a  sti¬ 
lb  ovarici  abnormi  Pankow,  Henkel  ed  altri  attribuiscono  certe  me- 
ti  croniche  e  certe  menorragie:  e  ad  alterazioni  della  secrezione 
:erna  ovarica  vengono  attribuiti  da  Seitz  ed  altri  i  miomi  uterini 
ide  la  cima  di  questi  colla  castrazione  secondo  Hegar  o  colla  ròntge- 
zzazione  delle  ovaie). 

A  lesioni  ovariche  e  precisamente  ad  mi  iperovarismo  si  è  già  da 
olti  attribuita  l’ osteomalacia,  partendo  dal  fatto  che  la  castrazione 
l  una  indubbia  influenza  benefica  sulla  malattia:  e  anche  Wallart, 
ern  ed  altri  hanno  di  recente  dimostrato  nelle  ovaie  di  osteomalaciche 
1  aumento  di  cellule  interstiziali;  però  oggi  si  tende  a  vedere  anche  nel- 
DSteomalacia  piuttosto  una  sindrome  plurighiandolare.  Anche  per  la 
orosi  si  è  ammessa  la  patogenesi  in  una  ipofunzione  o  disfunzione 
carica  (veggasi  Pende):  forse  anche  qui  si  ha  uno  squilibrio  com- 
esso  dei  rapporti  reciproci  fra  vari  organi  a  secrezione  interna.  Stati 
ipergenitalismo  sarebbero  certe  forme  di  pubertà  precoce,  certi  na¬ 
sini,  eee. 

Ricordiamo  anche  come  Kraepebn  abbia  ammesso  un’alterazione 
ella  secrezione  interna  delle  ghiandole  sessuali  come  causa  della  cle¬ 
menza  precoce;  ma  l’eziologia  vera  di  questa  grave  e  complessa  malattia 
tentale  è  tuttora  oscura. 

Non  è  improbabile  che  esistano  forme  di  obesità  da  ipogenitalismo 
ionie  ve  ne  sono  associate  ad  ipopituitarismo  ed  anche  ad  ipotiroidismo); 
i  appartiene  la  obesità  del  climaterio,  quella  delle  vergini  e  dei  reli- 
iosi,  quella  delle  prostitute,  ecc.  Secondo  Steinach  negli  omosessuali 
ì  avrebbe  come  anomaha  di  sviluppo  la  presenza  di  ghiandole  sessuali 
rmafrodite  invece  delle  normali  monosessuali;  l’estirpazione  delle  ghian¬ 
de  abnormi  e  l’innesto  di  ghiandole  sessuali  normali  potrebbero  gua- 
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rire  l’omosessualità,  come  proverebbe  qualche  ardito  tentativo  chi 
rurgico  eseguito  sull’uomo  da  questo  autore  con  Lichtenstern. 

4.  Organoterapia  ovarica  e  testicolare.  —  Dopo  la  celebre  comuni 
cazione  di  Brown-Séquard  si  sono  molto  studiati  ed  usati  estratti  testi¬ 
colari  anche  a  scopo  terapeutico:  essi  veramente  attenuano  o  sopprimonc 
gli  effetti  della  castrazione  negli  animali,  e  pare  attenuino  gli  effetti  delh 
fatica  muscolare  (Loewy),  ma  oggi  sono  poco  più  adoperati  (spermins 
Poehl,  testicolina,  ecc.).  Anche  gli  estratti  ovarici  sono  stati  studiati  assai 
essi  hanno  secondo  alcuni  azione  ipotensiva  che  però  non  pare  abbh 
molto  di  specifico;  accelerano  il  ricambio,  in  specie  in  animali  castrat; 
(Loewy  e  Bichter);  influenzano  i  caratteri  sessuali  secondari  e  atte¬ 
nuano  i  sintomi  della  soppressione  della  funzione  ovarica  dopo  h 
castrazione  e  nella  menopausa.  Essi  sono  usati  contro  i  disturbi  delh 
menopausa,  nelle  varie  forme  d’ipogenitalismo,  clorosi,  ecc. 
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CAPITOLO  VII. 

Altri  organi  e  tessuti  produttori  d’ormoni. 

1.  V epifisi  cerebrale  o  ghiandola  pineale ,  è  un  corpicciattolo  appiat¬ 
to,  situato  fra  i  due  corpi  quadrigemini  anteriori,  collegato  colla  com- 
ìissura  posteriore  del  3.°  ventricolo  e  colla  commissura  habenularum. 
Issa,  insieme  ad  altri  organi  contribuisce  a  formare  la  volta  del  cer- 
ello  intermedio  o  diencefalo.  Tutti  questi  organi  contengono  elementi 
piteliali  in  cui  si  manifestano  fenomeni  secretori,  e  già  questo  dato 
lorfologico  è  un  argomento  a  sostegno  dell’ipotesi  che  si  tratti  di  tes¬ 
oti  che  hanno  la  capacità  di  una  secrezione  interna.  Essi  contengono 
loltre  linfociti,  cellule  di  glia,  cellule  pigmentate,  ecc. 

L’epifisi  comincia  presto,  circa  al  7.°  anno,  a  presentare  segni  di 
ivoluzione:  si  fanno  sempre  più  abbondanti  le  concrezioni  calcaree 
sabbia  cerebrale ),  il  connettivo  e  la  glia  aumentano;  il  primo  presenta 
pesso  fatti  di  ialinosi,  la  seconda  si  trasforma  in  placche;  le  cellule 
hiandolari  degenerarno  in  parte  e  si  riducono,  compaiono  cisti:  però 
Ino  nell’età  avanzata  permangono  alcune  cellule  parenchimali  funzio- 
Lanti. 

Secondo  Cyon  l’epifisi,  come  l’ipofisi  e  la  tiroide,  dovrebbe  servire 
b  regolare  la  circolazione  cerebrale  e  la  pressione  intr acranica:  questo 
tutore  ha  su  questi  organi  una  teoria  complicata,  che  ormai  non  è  più 
iccettata  quasi  da  nessuno.  Gli  estratti  di  questa  ghiandola  avrebbero, 
secondo  Cyon,  un’azione  sui  nervi  cardiaci;  secondo  Ott  e  Scott  sono 
liur etici  e  galactagoghi. 

Da  varii  autori  si  sono  tentati  in  passato  esperimenti  di  estirpazione, 
3on  esito  incerto,  perchè  gli  animali  morivano  per  la  gravità  dell’opera¬ 
zione  ed  in  molti  casi  non  si  poteva  nemmeno  esser  sicuri  della  totalità 
lell’ estirpazione.  A  C.  Foà  invece  ciò  è  riescito  di  recente,  lavorando 
sui  giovani  polh,  ed  aggredendo  l’epifisi,  previa  doppia  legatura  del  seno 
longitudinale  superiore.  Così  ha  dimostrato  che  i  polli  epifisectomizzati 
presentano  un  più  precoce  ed  intenso  sviluppo  delle  ghiandole  sessuali 
e  dei  caratteri  sessuali  secondarii:  i  testicoli  dei  galli,  senza  epifisi, 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  ìì.  —  48. 
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pesano  molto  di  più  di  quelli  dei  controlli:  le  loro  creste  sono  molto  più 
sviluppate.  Dunque  dagli  esperimenti  del  Foà  si  deve  concludere 
che  (almeno  per  i  maschi  di  certe  specie  animali)  l’epifisi  ha  la  funzione 
di  inibire  lo  sviluppo  delle  ghiandole  sessuali  e  dei  caratteri  sessuali 
secondarii.  Per  le  galline  Foà  non  notò  dall’epifisectomia  effetti  degni 
di  nota.  Ultimamente  a  Sarteschi  è  riescito  di  riprodurre  anche  nei  co¬ 
nigli  la  sindrome  dell’apinealismo.  Invece  il  Dandy  avrebbe  avuto  ri¬ 
sultati  completamente  negativi  nei  cani  ed  egli  perciò  nega  che  il  corpo 
pineale  abbia  funzione  endocrina. 

Nell’uomo  pare  accertato  che  la  distruzione  precoce  (prima  dei 
7  anni)  della  lineale  per  opera  di  tumori  (teratomi)  dà  luogo  ad  una  sin¬ 
drome  speciale  ( ipopinealismo ,  dispinealismo)  :  rapido  accrescimento, 
ipertricosi,  comparsa  di  una  vera  pubertà  precoce ,  in  particolare  con 
sviluppo  dei  caratteri  sessuali  secondarii  (barba,  voce  maschia,  istinto 
sessuale,  ecc.).  Questa  sindrome  è  stata  da  Pellizzi  denominata  macro- 
genitosomia  precoce. 

Secondo  Marburg  ed  altri  osservatori  in  casi  di  tumori  epifisari 
nei  soggetti  più  adulti  si  avrebbe  un’adiposi  diffusa,  che  questo  autore 
interpreta  come  effetto  di  iperpinealismo  e  chiama  adiposi  pineale. 

2.  Ghiandola  carotidea.  —  Questo  piccolo  organo  secondo  Kohn 
apparterrebbe  al  sistena  cromaffine,  mentre  Tassale  lo  nega.  La  sua  estir¬ 
pazione  secondo  Yassale  darebbe  luogo  a  lieve  glicosuria. 

3.  Pancreas.  —  Sul  pancreas  come  produttore  di  ormoni  che  in¬ 
fluenzano  il  ricambio  degli  idrati  di  carbonio,  vedi  pag.  48  e  seguenti 
di  questo  volume. 

4.  Mucosa  duodenale.  —  Ricordiamo  la  secretina  di  Bayliss  e  Star- 
ling,  che  si  trova  negli  estratti  di  mucosa  duodenale,  viene  attivata 
dagli  acidi  passa  in  circolo  e  stimola  chimicamente  la  secrezione  esterna 
del  pancreas.  Sussiste  dunque  anche  una  correlazione  chimica  fra  duo¬ 
deno  e  pancreas. 

5.  Mucosa  pilorica.  —  Secondo  Edkins  essa  fornisce  (con  acidi, 
glicosio,  peptone)  estratti  che,  immessi  in  circolo,  eccitano  la  secrezione 
gastrica:  si  avrebbe  a  fare  con  una  specie  di  secretina  gastrica  o  gastrina. 

Zuelzer,  Dohrn  e  Marxer  estrassero  dalla  mucosa  gastrica  o  duode¬ 
nale  una  sostanza  che,  iniettata  nelle  vene,  attiva  la  peristalsi  intestinale: 
questa  sostanza  si  troverebbe  particolarmente  accumulata  nella  milza, 
da  cui  la  si  estrae  in  quantità  ( hormonal ,  cndosplenina ,  usati  a  scopo 
terapeutico,  contro  la  stipsi);  Gley  nega  ogni  funzione  ormonica  di  questi 
estratti:  la  loro  azione  sulla  peristalsi  sarebbe  dovuta  alla  presenza  di 
albumosi.  Pare  piuttosto  (Aschner)  che  la  splenectomia  sia  seguita 
da  accelerazione  del  ricambio. 
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6.  Bene.  —  Molto  discussa  è  la  secrezione  interna  del  rene ,  già  am¬ 
messa  da  Brown-Séquard,  v.,pag.  561  e  562  di  questo  volume;  si  è  spe- 
ialmente  ammessa  un’azione  ipertensiva  degli  estratti  renali,  ma  man- 
ano  esperimenti  veramente  dimostrativi. 
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CAPITOLO  Vili. 

Sindromi  di  insufficienza  plurighiandolare. 

Sono  state  descritte  per  i  primi  da  Claude  e  Gougerot  e  poi  da  Folta 
col  nome  di  sclerosi  multiple  di  ghiandole  a  secrezione  interna  le  sindromi 
complesse,  in  cui  si  intrecciano  in  modo  svariato  sintomi  di  alterata 
funzione  di  più  organi  ormonigeni,  in  specie  sintomi  di  ipotiroidismo, 
di  ipopituitarismo,  di  ipo-  o  disgenitalismo,  di  lesioni  surrenali.  Anato¬ 
micamente  si  trovano  lesioni,  per  lo  più  a  carattere  sclerotico,  con  atrofia 
del  parenchima  specifico,  di  queste  varie’ghiandole  a  secrezione  interna 
Non  di  rado  l’insorgere  della  malattia  è  legato  a  fasi  della  vita  sessuale 
(puerperio,  pubertà)  o  a  malattie  infettive. 

Si  è  già  detto  come  si  tenda  sempre  più  a  mettere  in  evidenza  l'o- 
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rigin  e  plurighiandolare  di  affezioni  ritenute  come  monoghiandolari. 
Molti  casi  di  gigantismo,  ad  es.,  sono  di  origine  mista  (ipofìsaria  e  ge¬ 
nitale),  con  predominio  delTuna  o  dell’altra  sintomatologia.  Lo  stesso 
dicasi  di  certe  forme  di  adiposi,  di  nanismo  e  del  cosidetto  geroderma 


Fig.  79.  —  Caso  di  insufficienza 

plurighiandolare  (Zalla).  Notisi  la 
speciale  adiposi  e  la  ginecomastia. 


genito- distrofico  di  Enmmo  e  di  Ferran- 
nini.  Perfino  nel  morbo  di  Basedow 
taluno  vorrebbe  vedere  una  sindrome 
plurighiandolare.  I  casi  poi  di  Pon- 
fìck,  di  Zalla,  di  Maresch,  fra  i  più 
recenti,  sono  esempi  tipici  di  sindromi 
plurighiandolari  ben  descritte. 


Fig.  80.  —  Ipotrofia  e  distrofìe  dentarie 
in  un  caso  di  insufficienza  plurighiandolare 
(caso  di  Zalla). 


Con  Pende  potremmo  classificare  fra  le  sindromi  plurighiandolari 
certe  anomalie  costituzionali,  come  l’abito  tisico  di  Viola,  l’abito  aste¬ 
nico  di  Stiller,  ed  in  genere  le  varie  forme  più  accentuate  di  costituzione, 
scostantisi  dal  tipo  medio  umano.  Così  nell’abito  tisico  si  avrebbero 
note  di  ipertiroidismo  l  iperpituitarismo,  iposurrenalismo,  ipoparatiroi- 
dismo,  ipogenitalismo. 

Abbiamo  qui  accennato  al V infantilismo:  ora  questo,  secondo  L.  Fer- 
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annini,  si  distingue  in  vero  o  puro  (tipo  Lorrain),  ed  allora  consiste  in  nn 
rresto  generale  di  sviluppo,  talora  con  anomalie  nelTarchitettura  di 
erti  organi  (vizi  congeniti  di  cuore)  per  cause  tossiche  od  infettive 
tubercolosi,  alcoolismo  dei  genitori,  ece.);  e  spurio  ed  allora  può  consi¬ 
derarsi  come  una  affezione  di  una  o  più  sistemi  endocrini,  e  si  parla  di 
orme  tiroidee  (tipo  Brissaud),  ipofìsarie,  ipogenitali  (tipo  Meige), 
potimiche,  con  compartecipazione  surrenale  ed  infine  miste,  veramente 
ilurighiandolari. 
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PARTE  NONA 


PATOLOGIA  DEI  SISTEMI  DELLA  VITA 

DI  RELAZIONE 


CAPITOLO  PRIMO. 

Nozioni  generali  di  anatomia  e  di  patologia  dei  centri  nervosi. 

I.  —  Ricordi  di  anatomia  del  sistema  nervoso  centrale. 

Allo  studio  della  patologia  del  sistema  nervoso  faremo  precedere 
fugaci  cenni  sul  substrato  materiale  della  funzione  nervosa  nell’uomo  e 
negli  animali  superiori. 

Anche  il  sistema  nervoso  come  tutti  i  sistemi  organici,  si  è  dif¬ 
ferenziato  per  effetto  di  una  divisione  di  lavoro. 

Mentre  che  negli  organismi  unicellulari  e  nei  metazoi  più  semplici 
un  identico  protoplasma  presiede  a  tutte  le  funzioni  organiche,  a  quelle 
di  nutrizione,  a  quelle  di  sensibilità  e  di  motilità,  col  complicarsi  della 
forma  organica,  interviene  una  differenziazione  strutturale  specifica, 
in  modo  che  a  ciascuna  di  queste  funzioni  sono  deputati  singoli  elementi 
con  caratteri  particolari  e  che  permettono  l’esplicazione  della  funzione 
specifica  nel  modo  piu  rapido  e  più  perfetto. 

Nel  caso  degli  elementi  nervósi  tale  differenziazione  si  manifesta 
con  la  comparsa  di  strutture  atte  ad  una  più  rapida  trasmissione  degli 
eccitamenti;  fra  questi  la  più  semplice  è  certamente  quella  che  appare 
nelle  attinie,  ove  vediamo  elementi  neuro- epiteliali,  cioè  cellule  allungate 
che  terminano  alla  periferia  con  un  flagello. 

Nelle  meduse  troviamo  un  vero  sistema  nervoso,  cioè  un  com¬ 
plesso  di  elementi  caratterizzati  da  corpi  cellulari,  centri  trofici,  e  da  fi¬ 
bre,  le  quali  rappresentano  vie  di  conduzione;  questi  elementi  contrag- 
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[»llo  fra  loro  rapporti  ben  definitivi  e  costanti,  ma  sono  diffusi  per  tutto 
corpo  e  frammisti  agli  elementi  destinati  ad  altre  funzioni. 

Invece  negli  echinodermi  e  piu  ancora  nei  vermi  e  nei  molluschi 
eviene  una  concentrazione  di  un  numero  più  o  meno  rilevante  di  cei¬ 
be  nervose  in  organi  particolari,  denominati  gangli,  collegati  per  mezzo 
elle  fibre  agli  organi  periferici.  Per  di  più  nei  vertebrati  assistiamo 
d  una  quasi  completa  centralizzazione  del  sistema  nervoso,  la  quale  è 
ecompagnata  da  una  differenziazione  fra  sistema  nervoso  centrale  e  pe- 
ferico,  assai  più  pronunziata  che  negli  invertebrati.  Il  primo  è  costituito 
alleasse  cerebro-spinale,  il  secondo  dai  nervi  e  dai  gangli  cerebro-spi- 
ali  i  quali  sono  in  rapporto  di  stretta  dipendenza  col  primo,  e  dai  nervi 
dai  gangli  del  sistema  simpatico  che  presiede  ai  fenomeni  della  vita 
egetativa. 

Infine  è  caratteristica  del  sistema  nervoso  centrale  dei  vertebrati 
na  netta  separazione  fra  la  sostanza  che  racchiude  le  cellule  nervose 
d  i  suoi  prolungamenti,  denominata  sostanza  grigia ,  dalla  sostanza  bianca 
ella  quale  sono  contenute  esclusivamente  vie  di  conduzione,  rappresen- 
ate  da  fibre  nervose  dette  mieliniche  (vedi  più  oltre). 

Pur  non  essendo  nostro  proposito  di  descrivere  per  esteso  la  strut- 
ura  minuta  del  tessuto  nervoso,  riteniamo  indispensabile  di  accennare 
i  caratteri  morfologici  i  quali  danno  negli  invertebrati  e  nei  vertebrati 
gli  elementi  nervosi  un’impronta  specifica  e  che  sono  una  condizione 
Lecessaria  per  l’esplicazione  delle  funzioni  di  conduzione  e  di  recezione 
>er  essi  caratteristiche. 

Nel  tessuto  nervoso  dei  vertebrati  troviamo,  oltre  ai  vasi,  accanto 
L-gli  elementi  specifici  (cellule  e  fibre  nervose ),  le  cellule  e  le  fibre  di  ne- 
Toglia  che  costituiscono  il  cosidetto  tessuto  di  sostegno. 

1.  Teoria  del  neurone.  —  Le  cellule  e  le  fibre  nervose  sono  fra  loro  in 
Liretta  continuità.  La  fibra  è  adunque  una  propaggine  della  cellula  ner¬ 
vosa  e  l’una  e  l’altra  complessivamente  costituiscono  un’unità  morfolo¬ 
gica  e  funzionale. 

Questa  nozione  fondamentale  rappresenta  il  cardine  della  dottrina 
lei  neurone ,  oggi  quasi  unanimemente  accettata  perchè  meglio  di  ogni 
dtra  armonizza  coi  postulati  deH’anatomia,  della  fisiologia  e  della  pato- 
ogia  del  sistema  nervoso. 

Un  neurone  è  costituito  dalla  parte  del  corpo  cellulare,  nella  quale 
ìsiede  il  nucleo  e  dai  prolungamenti;  di  questi  gli  uni,  prolungamenti 
protoplasmatici  o  dendriti  rappresentano  un’espansione  diretta  del  corpo 
cellulare  propriamente  detto,  del  quale  ripetono  Fintinia  struttura; 
m  altro  prolungamento,  cilindrasse  o  neurite  quasi  sempre  unico,  sin 
lalla  sua  origine  ha  un’intima  struttura  diversa  dal  corpo  cellulare. 
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Inoltre  i  dendriti  hanno  un  calibro  per  lo  più  rilevante  all’origine; 
si  assottigliano  gradatamente  in  direzione  distale,  si  ramificano  sempre 
ripetutamente,  si  pongono  con  le  loro  più  fini  espansioni  in  intimo  rap¬ 
porto  con  la  parete  dei  capillari  sanguigni,  e  non  escono  mai  dall’ambito 
della  sostanza  grigia  dei  centri  nervosi  (ad  eccezione  dei  neuroni  che 
costituiscono  i  gangli  spinali,  nei  quali  il  prolungamento  cellulipeto 
costituisce  i  cilindrassi  dei  nervi  sensitivi  periferici),  mentre  il  neurite  è 
sempre  sottile  sin  dalla  sua  origine  e  mantiene  un  calibro  uniforme  du¬ 
rante  tutto  il  suo  tragitto,  che  può  essere  anche  lunghissimo;  infatti  il 
neurite,  in  singoli  tipi  di  cellule,  può  uscire  dall’àmbito  della  sostanza 
grigia,  percorrere  per  tratti  assai  estesi  la  sostanza  bianca  ed  anche  conti¬ 
nuarsi  nei  nervi  periferici,  dei  quali  rappresenta  il  costituente  essenziale. 

Il  diverso  comportamento  del  neurite,  illustrato  dalle  fondamentali 
scoperte  del  Golgi  permise  a  questo  autore  di  distinguere  le  cellule  ner¬ 
vose  in  due  tipi. 

1. °  Cellule  del  l.°  tipo,  (neuroni  lunghi)  nelle  quali  il  neurite  si 
porta  a  grande  distanza  mantenendo  in  tutto  il  suo  tragitto  la  propria 
individualità;  dal  neurite  si  dipartono  dei  sottili  rami  collaterali;  dopo 
aver  percorso  un  tratto  più  o  meno  lungo  nella  sostanza  bianca  può  ter¬ 
minare  nella  sostanza  grigia  di  altre  regioni  dei  centri  nervosi,  oppure 
può  formare  un  nervo  periferico  e  terminare  in  una  superfìcie  Ubera  od 
in  un  muscolo.  Tanto  i  rami  collaterali  che  i  rami  terminah  del  neurite, 
i  quah  si  esauriscono  nell’àmbito  dei  centri  nervosi,  contraggono  con  altri 
neuroni  rapporti  caratteristici  di  cui  diremo. 

2. °  Cellule  del  2.°  tipo  (neuroni  corti  od  associativi)  sono  carat¬ 
terizzate  da  un  neurite,  che  poco  dopo  la  sua  origine  perde  la  propria 
individualità,  dividendosi  nella  sostanza  grigia  in  numerosi  rami;  costi¬ 
tuisce  così  a  breve  distanza  dal  corpo  cellulare  una  ricca  arborizzazione  la 
quale  entra  in  connessione  con  altri  neuroni. 

Aggiungeremo  che  oggi  è  riconosciuta  anche  1’esistenza  di  forme  di 
transizione  fra  cellule  del  l.°  e  del  2.°  tipo,  con  neuriti  di  media  lun¬ 
ghezza,  i  quali  forniscono  collaterali  molto  numerose. 

La  forma  dei  neuroni  è  assai  varia  e  dipende  prevalentemente  dal 
numero  e  dalla  grandezza  dei  dendriti:  può  essere  sferica,  stellata,  ecc. 

La  loro  grandezza  è  assai  varia,  anche  in  uno  stesso  animale; 
considerato  complessivamente  il  neurone,  cioè  la  parte  nucleata  della 
cellula  coi  dendriti  e  coi  neuriti,  esso  costituisce  sovente  una  massa 
enorme  di  sostanza  quale  non  trova  il  suo  riscontro  in  alcuna  altra  cellula 
dell’ organismo. 

Il  volume  del  neurone  si  accresce  in  misura  della  molteplicità  di 
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connessioni  che  esso  contrae;  questa  legge  vale  tanto  per  i  vari  neuroni 
di  uno  stesso  animale,  che  per  neuroni  omologhi  di  animali  diversi  e  ne 
deriva  il  corollario,  confermato  dall’osservazione,  che  il  volume  del 
neurone  è  corrispondente  alla  grandezza  deH’individuo. 

2.  Intima  struttura  della  parte  nucleata  del  corpo  cellulare  e  dei  den¬ 
driti.  —  Il  citoplasma  di  queste  parti  contiene  un  colloide  che  non  trova 
riscontro  in  cellule  non  nervose  e  che  per  i  caratteri  morfologici,  con  cui 
appare,  vien  chiamata  sostanza  neurofibrillare.  Infatti  è  tipica  per  questa 
sostanza  la  disposizione  in  finissimi  filamenti,  le  neurofibrille ,  che  nel 
corpo  cellulare  e  nei  grossi  dendriti  sono  sempre  anastomizzate  a  rete, 
e  che  solamente  nei  più  sottili  dendriti,  e,  come  vedremo,  nel  neurite,  di¬ 
vengono  indipendenti.  Questa  sostanza  fu  riscontrata  nelle  cellule 
nervose  di  tutti  gli  animali  senza  eccezione,  e  per  di  più  appare  in  un 
periodo  precocissimo  dell’ ontogenesi;  dimodoché  è  lecito  supporre  che 
essa  rappresenta  il  substrato  della  funzione  conduttrice. 

Inoltre  il  citoplasma  di  quasi  tutte  le  cellule  nervose  (con  rare  ecce¬ 
zioni)  contiene  una  sostanza  disposta  in  granuli  ed  in  zolle  che  ha  spiccata 
affinità  per  i  colori  basici  e  fu  chiamata  cromofila  o  tigroide. 

Si  ritiene  che  la  sostanza  tigroide  occupi  gli  interstizi  fra  le  neurofi¬ 
brille;  l’una  e  l’altra  sarebbero  contenute  in  un  citoplasma  assai  tenue 
a  costituzione  omogenea  che,  almeno  nelle  cellule  dei  vertebrati,  è 
ridotto  ai  minimi  termini,  contenente  i  condriosomi. 

Infine  elementi  strutturali  meno  costanti  del  citoplasma  sono  granuli 
di  pigmento,  costituiti  dai  lipocromi;  essi  appaiono  in  genere  ad  età 
avanzata,  ma  in  alcuni  tipi  speciali  delle  cellule  nervose,  si  veggono 
anche  nei  primi  anni  di  vita. 

Il  nucleo  è  vescicoloso,  provvisto  di  membrana  acromatica;  e  la 
sua  caratteristica  è  l’assenza  completa  nel  reticolo  nucleare  di  nucleina; 
questa  è  raccolta  costantemente  in  piccole  zolle  aderenti  alla  superfìcie 
del  nucleo;  cosicché  questo  risulta  costituito  da  due  sostanze  di  proprietà 
diversa. 

3.  Struttura  della  fibra  nervosa.  —  Abbiamo  accennato  che  il  neurite, 
tanto  nelle  cellule  del  l.°  che  del  2.°  tipo  è  costituito  da  un  fascio  di  neu- 
ro fibrille  indipendenti  e  parallele  sospese  in  un  assoplasma  omogeneo. 
A  qualche  distanza  dalla  sua  origine  il  neurite  appare  rivestito  da  un 
manicotto  cilindrico  di  una  sostanza  detta  mielina,  risultante  da  una  mi¬ 
scela  di  sostanze  lipoidi;  è  questa  sostanza  la  quale  conferisce  alla 
sostanza  bianca  il  suo  aspetto  bianco  splendente  tipico. 

Infine  nei  nervi  periferici,  alla  guaina  mieliniea  di  ciascuna  fìbi  a 
si  sovrappone  un  sottile  involucro,  il  nevrilemma,  o  guaina  di  Schwann 
con  dei  nuclei  alla  superficie  interna. 
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4.  Rapporti  vicendevoli  fra  gli  elementi  nervosi.  —  Abbiamo  detto  che, 
in  armonia  coi  risultati  dell'embriologia  e  della  patologia  sperimentale, 
riteniamo  oggi  che  il  sistema  nervoso  sia  costituito  da  innumerevoli 
unità  geneticamente  e,  sino  ad  un  certo  punto,  funzionalmente  indi- 
pendenti  l’una  dall’altra,  i  neuroni  (Waldeyer)  costituiti  dal  corpo  cel¬ 
lulare  coi  dendriti,  e  dal  neurite  con  le  sue  collaterali. 

È  stato  dimostrato  infatti  che  tutto  il  ramo  distale  come  pure  le 
sue  collaterali  non  sono  in  diretta  continuità  con  cilindrassi  di  neuroni 
vicini,  come  si  riteneva  un  tempo;  ma  gli  uni  e  gli  altri  terminano  con 
arborizzazioni  libere,  le  quali  assumono  libere  connessioni  col  corpo  cel¬ 
lulare  e  con  dendriti  di  altri  neuroni.  Queste  connessioni  possono  avere 
apparenze  svariate,  ma  di  singolare  importanza  funzionale  sono  i  cosi¬ 
detti  nidi  ed  i  canestri;  in  tali  casi  ciascuno  dei  più  sottili  rami  terminali 
di  un’arborizzazione  neuritica  termina  con  estremità  affilata  oppure  si 
rigonfia  in  un  bottoncino  od  in  una  varicosità,  aderendo  intimamente  al 
corpo  cellulare  di  un  altro  neurone. 

Il  punto  controverso  e  di  importanza  sostanziale  per  le  induzioni 
fisiologiche  che  se  ne  possono  trarre  è,  se  in  questi  casi  le  neurofìbrille 
dei  rami  costituenti  il  nido  restino  indipendenti  dalle  neurofibrille  del 
corpo  cellulare,  oppure  se  fra  i  primi  ed  il  secondo  esista  una  continuità 
neuro fibrillare.  Ognuno  comprende  quali  difficoltà  si  oppongano  alla 
soluzione  con  metodi  istologici  del  problema;  ma  qualche  fatto  de¬ 
sunto  dalla  fisiologia  sperimentale  ci  fa  ritenere  più  probabile  che  neu¬ 
roni  distinti  siano  discontinui.  Il  fatto,  dimostrato  dalle  ricerche  re¬ 
centi  di  Harrison  e  di  G.  Levi,  sulle  culture  in  vitro  di  elementi  nervosi, 
che  espansioni  dei  neuriti  sono  capaci  di  compiere  movimenti  ameboidi, 
ci  farebbe  propendere  verso  la  supposizione  che  l’arborizzazione  del 
canestro  ed  il  corpo  cellulare  siano  discontinui  temporaneamente,  ma 
che  per  l’ameboidismo  dei  neuriti  si  possa  stabilire  un  contatto  spostabile 
( sinapsi )  ed  forse  anche  una  vera  continuità  di  sostanza. 

La  dottrina  deH’individualità  anatomica  e  funzionale  del  neurone 
si  integra  con  un’altra  ipotesi  che  ne  è  il  corollario  diretto  e  costituisce  il 
secondo  caposaldo  della  dottrina  del  neurone,  l’ipotesi  della  polarizza¬ 
zione  dinamica. 

La  parte  nucleata  del  corpo  cellulare  è  il  centro  trofico  del  neu¬ 
rone;  i  dendriti  raccoglierebbero  eccitamenti  che  sono  trasmessi  dalle 
terminazioni  di  neuriti  di  altri  neuroni  in  corrispondenza  delle  loro  arboriz¬ 
zazioni  terminali  e  li  trasmetterebbero  per  via  cellulipeta,  alla  parte 
nucleata  del  corpo  cellulare;  da  questo  la  corrente  passerebbe  in  senso 
cellulifugo  lungo  il  neurite,  sino  alla  sua  terminazione:  se  questa  av- 
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viene  in  una  fibra  muscolare  ed  in  una  ghiandola  l’eccitamento  deter¬ 
mina  una  contrazione  od  un  atto  secretorio.  Oppure  se  il  neurite  non 
esce  dall’ambito  dei  centri  nervosi  l’eccit amento  è  trasmesso  ai  dendriti 
ed  al  corpo  cellulare  di  un  altro  neurone. 

Mentre  i  neuroni  lunghi  propagano  con  questo  mezzo  gli  eccita¬ 
menti  a  grandi  distanze,  i  neuroni  brevi  (cellule  del  2.°  tipo)  sono  destinati 
ad  associare  neuroni  molto  vicini  l’uno  dall’altro. 

La  trasmissione  dell’eccitamento  nei  centri  avviene  adunque  per 
mezzo  di  2,  3  o  più  neuroni  fra  loro  concatenati;  ma  sempre  la  corrente 
nervosa  si  propaga  nella  direzione  che  abbiamo  indicato. 

La  dottrina  del  neurone  fu  oggetto  di  vivaci  critiche  fondate  a  pre¬ 
ferenza  sui  fatti  derivanti  dallo  studio  del  sistema  nervoso  di  vari 
invertebrati  e  sopratutto  dei  vermi  (Apathy).  Fu  obiettato  che  nei  gangli 
degli  invertebrati  esiste  una  regione  detta  neuropilo ,  nella  quale  non 
esistono  terminazioni  di  neuriti,  ma  solamente  una  rete  neurofibril¬ 
lare  a  maglie  finissime,  cosicché  fra  i  vari  elementi  del  sistema  nervoso 
esisterebbe  una  continuità  neuro fibrillare.  Non  possiamo  qui  approfon¬ 
dire  tale  argomento;  rileveremo  solamente  che,  pur  concedendo  che  in 
alcuni  casi  possa  esistere,  come  abbiamo  detto  più  sopra,  una  continuità 
neuro  fibrillare  fra  neuroni,  non  può  essere  messo  in  dubbio  oggi,  sopra¬ 
tutto  per  i  fatti  che  conosciamo  nel  dominio  della  patologia  sperimentale 
e  della  neuropatologia,  l’individualità  genetica  e  trofica  del  neurone  nel 
sistema  nervoso  dei  vertebrati;  sappiamo  ad  es.,  che  una  fibra,  separata 
dalla  cellula  di  origine  degenera;  che  d’altro  canto  la  mutilazione 
di  un  neurite  si  ripercuote  sul  suo  centro  trofico  producendovi  pro¬ 
fonde  modificazioni  di  struttura;  che  processi  degenerativi  colpiscono 
determinati  gruppi  di  neuroni  arrestandosi  dove  il  neurone  termina 
{degenerazioni  sistematiche). 

5.  Tessuto  di  sostegno  dei  centri  nervosi.  -  Nevroglia.  —  La  nevro- 
glia  è  stata  sempre  considerata  come  il  tessuto  di  sostegno  degli  ele¬ 
menti  nervosi.  Tuttavia  oggi  si  propende  a  credere  che  abbia  anche 
più  elevate  funzioni.  I  suoi  rapporti  intimi  con  i  vasi  fanno  pensare  che 
abbia  parte  nei  processi  di  nutrizione;  si  crede  anche  che  le  sue  cellule 
posseggano  proprietà  fagocitane;  qualche  autore  attribuisce  loio  atti¬ 
vità  secretorie.  Bisulta  di  cellule  con  lunghi  prolungamenti  in  forma 
di  due  tipi  diversi. 

l.o  Cellule  della  sostanza  grigia,  con  numerosissimi  prolungamenti 
d’aspetto  protoplasmatico,  corti  e  ramificati,  provvisti  di  appendi!  i 

brevi,  d’aspetto  varicoso. 

2.o  Cellule  della  sostanza  bianca:  sembrano  continuarsi  in  fila 
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menti  lunghissimi;  le  fibrille  di  nevroglia,  meno  numerosi  che  nelle  prime, 
di  spessore  uniforme  che  si  anastomizzaifo  con  prolungamenti  di  cellule 
vicine,  e  secondo  alcuni  costituiscono  un  sincizio  (Held). 

La  continuità  fra  cellule  e  fibrille  secondo  alcuni  non  è  che  apparente, 
poiché  le  fibrille  strisciano  alla  superfìcie  della  cellula,  aderendo  intima¬ 
mente  al  suo  citoplasma,  ma  rimanendo  differenti  da  questo  per  pro¬ 
prietà  fìsiche  e  microchimiche.  Secondo  la  scuola  di  Cajal  le  fibrille  di 
nevroglia  non  sarebbero  che  una  differenziazione  del  protoplasma  delle 
cellule. 

Come  elementi  di  sostegno  debbono  essere  ricordate  anche  le  tonache 
awentiziali  dei  vasi  sanguigni  le  quali  hanno  una  speciale  costituzione 
esse  sono  in  continuità  colle  propaggini  della  pia  madre. 

6.  Architettura  del  sistema  nervoso  centrale.  —  Questo  sistema  nel¬ 
l’uomo  e  negli  animali  superiori  ha  acquistato  una  struttura  straordina¬ 
riamente  complessa,  correlativamente  alla  molteplicità  ed  alla  complica¬ 
zione  delle  funzioni  alle  quali  esso  presiede. 

Fra  le  varie  sue  parti  sussiste  una  continuità  anatomica  e  fisiologica 
completa  cosicché  una  divisione  razionale  di  esso  in  varie  parti  è  diffìcile. 
—  Quella  che  oggi  è  da  tutti  seguita  si  fonda  su  criteri  embriologici.  In 
fasi  precoci  dell’ontogenesi  la  parte  anteriore  dilatata  del  canale  midollare 
che  dà  origine  all’encefalo  si  suddivide  in  tre  vescicole,  anteriore,  media 
( mesencefalo )  e  posteriore  (romb encefalo).  —  La  prima  si  suddivide  a  sua 
volta  in  due  vescicole  secondarie,  il  telencefalo  e  il  diencefalo ,  e  così 
pure  il  rombencefalo  si  differenzia  in  metencefalo  e  mielencefalo;  lo  svi¬ 
luppo  che  prendono  queste  varie  parti  nei  vertebrati  è  assai  diverso. 
Nell’uomo  il  mielencefalo  (bulbo)  e  il  mesencefalo  (peduncoli  e  lamina 
quadrigemina)  restano  relativamente  poco  voluminosi  il  mesencefalo 
cresce  assai,  dando  origine  nella  sua  parte  ventrale  al  ponte,  nella  parte 
dorsale  al  cervelletto. 

Anche  nel  diencefalo  si  formano  a  spese  delle  sue  pareti  laterali 
due  organi  voluminosi  i  talami  ottici. 

Ma  di  gran  lunga  più  rilevanti  sono  nei  mammiferi  e  nell’uomo  la 
trasformazione  del  telencefalo,  rappresentato  primitivamente  da  due 
grandi  vescicole,  gli  emisferi  cerebrali;  dalla  parte  basale  di  queste  si 
costituisce  il  rinencefalo ,  destinato  alle  funzioni  olfattive. 

La  caratteristica  essenziale  dell’encefalo  dei  mammiferi  più  ele¬ 
vati  e  dell’uomo  è  la  grandissima  estensione  in  superfìcie  che  acquista 
il  mantello  o  pallium  del  telencefalo  ( neoencefalo ),  in  seguito  alla  quale 
esso  si  pieghetta,  formando  le  circonvoluzioni  cerebrali,  separate  da 
solchi  profondi. 
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Nel  cervello  dell’uomo,  il  rinencefalo,  correlativamente  allo  scarso 
sviluppo  della  funzione  olfattoria  è  ridottissimo,  mentre  gli  emisferi, 
formati  da  pieghettamento  del  pallio  costituiscono  due  organi  volumi¬ 
nosissimi,  i  quali  sormontano  e  ricoprono  tutte  le  altre  parti  dell’encefalo. 
L’evoluzione  preminente  del  mantello  è  legata  allo  sviluppo  delle  funzioni 
nervose  superiori  e  più  particolarmente  delle  funzioni  psichiche. 

7.  Distribuzione  della  sostanza  grigia  e  bianca.  —  La  sostanza  grigia 
e  bianca  dei  centri  nervosi,  che,  come  abbiamo  rammentato,  presentano 
profonde  differenze  di  struttura,  hanno  varia  distribuzione  nelle  diverse 
parti  dell’asse  cerebro-spinale. 

a)  La  sostanza  grigia  può  formare  delle  zone  molto  estese  in 
superfìcie  oppure  grandissimi  cumuli,  od  infine  delle  masse  piccole  talora 
microscopiche;  le  une  e  le  altre  hanno,  lo  ripetiamo,  il  valore  funzionale 
dei  centri: 

a)  nel  midollo  spinale  forma  due  ammassi  simmetrici  riuniti  da 
una  commessura  ed  avvolti  da  un  grosso  mantello  di  sostanza  bianca. 

/?)  nel  bulbo,  nel  ponte  e  nel  mesencefalo  le  masse  di  sostanza 
grigia  del  midollo  si  suddividono  in  un  gran  numero  di  nuclei,  ciascuno 
dei  quali  ha  un  valore  funzionale  ben  determinato;  fra  questi  i  meglio 
conosciuti  sono  i  nuclei  di  origine  e  di  terminazione  dei  nervi  cranici. 

y)  nel  cervelletto  forma  un  mantello  sottile,  la  superfìcie  delle 
lamelle  e  numerosi  nuclei  contenuti  nella  sostanza  bianca. 

ó)  nel  diencefalo  costituisce  i  voluminosi  talami  ottici  e  di  nuclei, 
disseminati  nell’epitalamo,  nel  metatalamo  od  ipotalamo. 

s)  nel  mantello  del  telencefalo  costituisce  lacorteccia  cerebrale, 
nella  parte  basale  i  così  detti  nuclei  della  base  (corpi  striati,  claustro,  ecc.) 
in  fine  nel  rinencefalo  molti  altri  nuclei,  quasi  rudimentali  nel  cervello 
umano. 

b)  La  sostanza  bianca  nell’asse  cerebro-spinale  è  di  gran  lunga 
più  sviluppata  della  grigia.  Essa  costituisce,  come  sappiamo,  esclusiva- 
mente  vie  di  conduzione,  le  quali  possono  essere  riunite  nei  seguenti 
gruppi:  vie  afferenti,  vie  efferenti,  vie  di  associazione  e  commessurali. 

a)  Vie  afferenti  provenienti  dalla  periferia  arrivano  al  midollo 
spinale  ed  al  rombencefalo,  si  dipartono  dal  tegumento,  dalle  mucose,  dai 
muscoli,  dai  tendini,  dalle  articolazioni  e,  per  le  vie  delle  fibre  di  senso  dei 
nervi  periferici,  arrivano  ai  gangli  spinali  ed  encefalici  ove  quelle  fibre 
hanno  il  centro  trofico.  Il  ramo  prossimale  del  prolungamento  a  T  della 
cellula  gangliare,  raggiunto  l’asse  cerebro  spinale  si  divide  in  fibre  ascen¬ 
denti  e  discendenti.  Il  destino  delle  une  e  delle  altre  è  assai  diverso  nei 
nervi  spinali  e  nervi  encefalici. 
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Per  il  midollo  queste  fibre  (dette  radicolari  perchè  appunto  costi¬ 
tuiscono  le  radici  spinali  posteriori)  si  dividono  in  lunghe,  brevi  e  inedie. 
Le  lunghe  costituiscono  i  fasci  di  Goll  e  di  Burdach  e  vanno  a  mettersi 
in  contatto  con  neuroni  nucleari  che  si  trovano  sui  nuclei  bulbari  pure 
detti  di  Goll  e  di  Burdach. 

I  cilindrassi  di  questi  secondi  neuroni,  incrociandosi,  e  subendo  pro¬ 
babilmente  una  seconda  interruzione  nel  talamo  giungono  alla  cor¬ 
teccia.  Le  fibre  medie  e  brevi  si  mettono  in  contatto  con  neuroni  di 
sede  midollare,  da  cui  partono  vie  che  pur  giungono  alla  corteccia  cere¬ 
brale,  dopo  un’interruzione  nel  talamo  o  al  cervelletto.  Altre  fibre  ancora 
si  mettono  in  rapporto  con  le  cellule  midollari  motrici  dello  stesso  lato 
del  midollo  costituendo  così  i  rami  afferenti  degli  archi  diastaltici  dei 
riflessi  spinali. 

I  nervi  di  senso  encefalico  riproducono  nelle  linee  generali  il  tipo 
dei  nervi  spinali,  ma  per  le  complicate  connessioni  loro,  per  il  cancellarsi 
della  disposizione  segmentale  originaria  e  per  altre  ragioni  ancora,  la 
disposizione  tanto  regolare  dei  nervi  di  senso  spinali  viene  ad  essere 
profondamente  modificata. 

/?)  Delle  vie  efferenti  di  gran  lunga  la  più  importante  è  la  via 
cerebrale  motrice,  rappresentata  da  un  lunghissimo  neurone  che  si  di¬ 
parte  dalla  zona  centrale  della  corteccia  e  termina  nel  mesencefalo, 
nel  rombeneefalo  e  nel  midollo  spinale,  articolandosi,  mediante  rami 
collaterali  e  coi  suoi  rami  terminali,  coi  neuroni  che  danno  origine  ai 
nervi  motori  encefalici  e  spinali,  cosicché,  per  effetto  di  un  eccitamento 
che  si  diparte  da  quella  zona  della  corteccia  coll’intervento  di  due  soli 
neuroni,  i  nervi  periferici  di  moto  determinano  le  contrazioni  delle  fibre 
muscolari  striate. 

Se  ci  riferiamo  a  quanto  abbiamo  detto  più  sopra  sulla  terminazione 
della  via  afferente  talamo-corticale  nella  zona  centrale,  ci  rendiamo  ra¬ 
gione  del  meccanismo  funzionale  dei  riflessi  d’ordine  superiore,  detti 
corticali. 

Ci  limiteremo  ad  accennare  fugacemente  che,  dalla  corteccia  della 
sfera  visiva,  auditiva  ed  olfattiva  partono  fibre  discendenti  le  quali  ter¬ 
minano  in  centri  del  diencefalo  e  del  mesencefalo,  dai  quali  si  originano 
altri  neuroni  che  sono  destinati  ai  nuclei  dei  nervi  di  moto  del  mesence¬ 
falo,  del  rombeneefalo  ed  anche  del  midollo  spinale;  così  si  spiegano 
ad  esempio  i  movimenti  del  globo  oculare  e  quelli  di  accomodazione,  che 
si  producono  in  seguito  ad  eccitamenti  che  partono  dalla  corteccia  visiva. 

II  corpo  striato,  pur  ricevendo  scarso  contributo  di  fibre  della  cor¬ 
teccia  cerebrale  ne  emette  un  buon  numero  verso  il  diencefalo.  Biferen- 
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)si  a  dati  che  ci  fornisce  l’anatomia  comparata,  abbiamo  ragione  di 
tenere  che  il  corpo  striato  appartenga  al  paleoencefalo  e  che  il  suo  valore 
nzionale  sia  assai  maggiore  nei  Vertebrati  inferiori  di  fronte  al- 
aomo  nel  quale  la  sna  funzione  è  sostituita  dalla  corteccia  cerebrale. 

y)  Vie  afferenti  ed  èff eventi  cerebellari.  —  Finora  non  fu  fatto 
uno  delle  connessioni  del  cervelletto  con  gli  altri  centri. — A  quest’or¬ 
cio,  costituito  nell’uomo  da  una  corteccia  assai  estesa  in  superfìcie  e 
a,  masse  grigie  situate  più  profondamente,  arrivano  numerosi  sistemi 
[ferenti,  provenienti  dal  midollo  spinale  (fascio  spino -cerebellare  diretto 
crociato),  dai  nuclei  del  vestibolare  e  del  trigemello  e  da  vari  altri  nuclei 
rigi  del  rombencefalo  (nucleo  olivare  inferiore  ad  es.),  un  altro  impor- 
mte  sistema  collega  la  corteccia  del  lobo  frontale  e  temporale  cogli 
misteri  cerebellari,  collant ermezzo  dei  nuclei  del  ponte;  per  questa  via 
li  eccitamenti  ai  movimenti  volontari,  che  dalla  corteccia  sono  tras- 
lesse  alle  vie  motrici,  si  ripercuotono  anche  sul  cervelletto. 

È  degno  di  nota  che  le  vie  afferenti  di  origine  spinale  e  bulbare  vanno 
Ila  parte  del  cervelletto  filogeneticamente  più  antica,  mentre  quelle 
^evenienti  dalla  corteccia  cerebrale  sono  dirette  agli  emisferi. 

Ora  tale  organo  verisimilmente  reagisce  agli  eccitamenti  per 
aezzo  dei  suoi  neuroni  a  fibre  centrifughe  diretti  dalla  corteccia  cere- 
filare  al  nucleo  dentato;  da  questo  centro  si  diparte  un  sistema  ero- 
iato,  che  dà  rami  ascendenti  al  nucleo  rosso  del  mesencefalo  e  rami 
[ascendenti  che  terminano  nei  nuclei  motori  della  calotta  del  ponte, 
lei  bulbo  e  nel  midollo  spinale. 

Per  questo  complicato  sistema,  formato  da  una  catena  di  neuroni 
■he  attraversano  il  cervelletto,  (via  motrice  indiretta)  la  zona  centrale 
Iella  corteccia  è  unita  ai  neuroni  motori  periferici  romboencefalici  e 
spinali. 

Ma  per  un’altra  via  ancora  il  cervelletto  trasmette  eccitamenti  ai 
auclei  motori  spinali;  i  nuclei  del  verme  inviano  fibre  che  terminano  nel 
nucleo  vestibolare  laterale,  e  da  questo  parte  un  secondo  neurone  che 
iiscende  nel  midollo  e  termina  intorno  ai  neuroni  motori  (tratto  vesti¬ 
bolo-spinale).  In  breve  il  cervelletto  riceve  impulsi  motori  dalla  zona  cen¬ 
trale  della  corteccia  ed  eccitamenti  periferici  di  due  ordini:  d’origine  cu¬ 
tanea  muscolare  e  tendinea  provenienti  dal  midollo  e  dal  bulbo;  ecci¬ 
tamenti  provenienti  dal  vestibolo  e  dal  canale  semicircolare. 

Il  cervelletto  reagisce  a  questi  impulsi  trasmettendo  eccitamenti 
dell’apparecchio  muscolare  per  la  via  di  nuclei  motori  buibari  e  spina  li. 

<5)  Aree  di  proiezione  e  d’associazione.  Fibre  commissurali.  —  Dei 
sistemi  finora  enumerati  rappresentati  da  vie  afferenti  ed  efferenti, 
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gli  uni  sono  adunque  destinati  all’estrinsecazione  di  riflessi  spinali, 
rombencefalici  e  mesencefalici,  senza  intervento  di  centri  superiori;  altri, 
rappresentati  per  lo  più  da  varie  catene  di  neuroni,  fanno  capo  alla 
corteccia  cerebrale. 

Le  aree  della  corteccia,  alle  quali  arrivano  e  da  cui  si  dipartono  tali 
sistemi,  che  collegano  la  corteccia  a  centri  sottostanti  sono  denominate 
aree  di  proiezione;  esse  rispondono  con  impulsi  volontari  ad  eccitamenti 
che  a  queste  sono  trasmesse  dalla  periferia. 

Alle  aree  di  proiezione  furono  contrapposte  da  Flechsig  altre  zone, 
che  sono  collegate  a  centri  inferiori  da  un  numero  scarsissimo  di  fibre  di 
proiezione  e  sono  unite  invece  per  mezzo  di  sistemi  detti  di  associazione 
ad  altre  aree  associative  oppure  a  centri  di  proiezione  vicini,  o  lontani 
dello  stesso  emisfero;  di  queste  aree  associative,  l’una  anteriore  risiede 
nel  lobo  frontale,  una  seconda  nell’insula,  una  terza  occupa  gran  parte 
dei  lobi  parietale,  temporale  ed  occipitale. 

Nel  sistema  di  associazione  degli  emisferi  distingueremo  le  fibre 
corte  sottocorticali  che  collegano  due  circonvoluzioni  adiacenti  ed  i  fasci 
lunghi;  fra  questi  gli  uni,  poco  noti,  non  escono  dall’ambito  di  un  lobo 
cerebrale,  altri,  fasci  interlobari,  collegano  fra  loro  i  vari  lobi  cerebrali. 

Fra  questi  i  meglio  conosciuti  sono: 

1. °  Il  fascicolo  longitudinale  superiore  che  dalle  circonvoluzioni 
centrali  si  estende  alle  circonvoluzioni  occipitali  e  temporali  della  fac¬ 
cia  esterna  dell’emisfero. 

2. °  Il  fascio  oecipito-frontale,  che  dalle  circonvoluzioni  di  tutta 
la  faccia  esterna  del  lobo  frontale  si  irradia  nelle  circonvoluzioni  della 
faccia  laterale  e  del  margine  infero-laterale  del  lobo  occipitale  e  tem¬ 
porale. 

3. °  Il  fascicolo  longitudinale  inferiore,  che  s’estende  dal  polo  occi¬ 
pitale  al  polo  temporale  dell'emisfero. 

4. °  Il  fascicolo  uncinato  che  collega  la  faccia  orbitaria  del  lobo 
frontale  alla  parte  anteriore  del  lobo  temporale. 

5. °  Il  cingolo,  il  quale  costituisce  il  principale  fascio  di  associazione 
del  rinencefalo  che  è  contenuto  nello  spessore  del  lobo  limbico. 

Kicorderemo  infine  che  i  due  emisferi  sono  fra  loro  uniti  da  sistemi 
commessurali;  fra  questo  di  gran  lunga  il  più  importante  nell’uomo, 
correlativamente  al  grande  sviluppo  del  mantello,  è  il  corpo  calloso,  il 
quale  unisce  la  corteccia  dei  due  emisferi  ed  è  costituito,  almeno  in 
parte,  da  collaterali  di  fibre  di  proiezione  discendenti  che  hanno  origine 
nella  corteccia  cerebrale. 

8.  Sistema  autonomo.  —  Di  questo  sistema  è  già  stato  sufficientemente 
trattato  nella  parte  Vili,  cap.  I. 
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II.  —  Eziologia  delle  malattie  del  sistema  nervoso. 

Le  cause  che  producono  fenomeni  patologici  del  sistema  nervoso 
centrale  sono  in  fondo  quelle  stesse  che  abbiamo  considerato  sull’ezio¬ 
logia  generale  (voi.  I.  parte  I);  non  si  deve  però  disconoscere  che  alcune 
cause  agiscono  più  spiccatamente  e  in  modo  più  deleterio  su  questo 
sistema,  e  perciò  è  necessario  aggiungere  qualche  cosa  alla  trattazione 
già  ricordata. 

1. 1  traumi  sono  causa  diretta  di  molte  forme  morbose,  quando  colpi¬ 
scono  gli  ordigni  nervosi  o  anche  soltanto  i  tessuti  costituenti  le  cavità 
che  li  racchiudono.  Le  ferite  del  cervello  e  del  midollo  producono  guasti 
irreparabili,  perchè  si  tratta  di  tessuti  che,  una  volta  lesi,  non  si  ricosti¬ 
tuiscono  più  nella  loro  continuità  anatomica  e  fisiologica.  Le  lesioni  delle 
scatole  ossee  (cranio,  speco  vertebrale)  quali  la  frattura  completa  o  in¬ 
completa,  le  lussazioni  delle  vertebre  possono  pure  produrre,  indiret¬ 
tamente,  lesioni  di  continuità  nei  tessuti  nervosi,  o  fatti  di  compressione 
che,  se  non  è  possibile  riparare,  riescono  di  solito  altrettanto  deleteri. 
Colpi  sul  cranio  o  sulla  colonna  vertebrale  producono  quei  gravi  fenomeni 
morbosi  che  si  distinguono  con  i  nomi  di  commozione  cerebrale  o  spinale . 
Alle  volte,  dopo  azioni  meccaniche  di  vario  genere,  pur  restando  integro 
lo  scheletro  osseo  si  possono  avere  effetti  indiretti  sui  centri  nervosi 
specialmente  sul  midollo,  come  rottura  di  vasi  e  conseguente  emorragia, 
focolai  di  necrosi,  ecc.  I  traumi  poi  possono  essere  causa  occasionale  o 
predisponente  di  un  grandissimo  numero  di  forme  morbose,  che  qui 
sarebbe  troppo  lungo  ricordare. 

2.  Intossicazioni.  —  I  veleni  esogeni,  che  hanno  più  spiccata  influenza 
sul  sistema  nervoso  centrale  sono  l’alcool,  la  morfina,  la  cocaina,  i 
composti  di  piombo.  Essi  possono  non  solo  determinare,  quandovengono 
introdotti  in  grandi  dosi,  forme  di  intossicazioni  acute  e  anche  mortali, 
ma  anche  producono  con  il  loro  uso  continuato  o  ripetuto  alterazioni 
permanenti  e  diffìcilmente  guaribili. 

L’alcool,  agendo  sovratutto  sulla  corteccia  cerebrale  è  causa  di  ma¬ 
lattie  mentali,  fra  le  quali  le  più  importanti  a  ricordarsi  sono  il  delirium 
tremens,  la  psicosi  di  Korsakoff,  il  delirio  allucinatorio.  L’alcolismo  cro¬ 
nico  produce  sindromi  non  assolutamente  caratteristiche,  ma  in  cui 
però  predominano  note  particolari.  L’azione  tossica  speciale  dell’alcool 
sul  sistema  nervoso  si  può  spiegare  se  si  tien  conto  che  esso  è  un  solvente 
dei  lipoidi,  che  anche  disciolto  in  soluzioni  acquose  modifica  lo  stato 
dei  lipoidi  in  contatto  con  queste  soluzioni,  e  sovratutto  lo  stato  dei 
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composti  lipoproteici.  Ora  è  noto  quale  preponderanza  abbiano  i  lipoidi 
nella  struttura  e  nelle  funzioni  specifiche  degli  elementi  nervosi. 

Nel  morfinismo  e  nel  cocainismo  si  hanno  pure  psicosi  di  natura 
allucinatoria  e  disturbi  gravi  di  tutto  il  sistema  nervoso  e  delle  principali 
funzioni  della  vita  organica.  Il  saturnismo,  oltre  che  di  malattie  del  fegato, 
del  sangue  e  dei  vasi,  delle  mucose,  delle  articolazioni,  dei  nervi  periferici, 
è  causa,  di  gravi  processi  morbosi  cerebrali  e  spinali. 

Delle  intossicazioni  endogene  come  causa  di  malattie  nervose  e  men¬ 
tali,  ricorderemo  le  autointossicazioni  intestinali,  che  possono  produrre 
cefalee,  nevrastenia,  stati  di  amenza,  ecc.  Altre  autointossicazioni  di 
natura  non  ben  determinata  sono  cagione  dell’eclampsia,  di  certe  te- 
tanie,  e,  secondo  alcuni,  anche  dell’epilessia. 

La  dottrina  autotossica  dell’epilessia  si  basa  sovratutto  su  reperti 
di  maggiore  tossicità  dell’orma  (Ferè,  D’Abundo)  e  anche  del  sangue 
(Cololian)  negli  epilettici,  specialmente  dopo  gli  accessi. 

3  Alcune  malattie  del  ricambio  si  accompagnano  spesso  a  gravi 
manifestazioni  nervose  e  mentali:  sovratutto  vanno  ricordati  il 
diabete  e  gli  stati  uricemici.  Non  si  dimentichi  però  che  la  frequenza  di 
sindromi  nevropatologiche  nei  soggetti  che  presentano  disturbi  del  ri¬ 
cambio,  ha  una  ragione  indiretta,  poiché  questi  disturbi  possono  di¬ 
pendere  da  lesioni  circolatorie  (arteriosclerotiche)  tanto  frequenti  nelle 
malattie  del  ricambio. 

Fra  le  malattie  del  ricambio  dobbiamo  pure  mettere  la  pellagra; 
malattia  da  insufficienza  qualitativa  alimentare  (v.  voi.  I,  pag.  108). 
Essa  è  causa  di  varie  psicosi  di  carattere  speciale,  spesso  a  tipo  amenziale 
(psicosi  pellagrose)  e  anche  di  alcune  degenerazioni  sistematizzate 
dai  fasci  midollari,  sebbene  ciò  sia  da  alcuni  posto  in  dubbio. 

4.  Infezioni.  —  Manifestazioni  nervose  gravissime  si  possono  avere 
per  malattie  infettive,  provocate  da  bacteri,  da  protozoi,  da  virus  sco¬ 
nosciuti.  Dobbiamo  distinguere  vari  casi  e  cioè: 

a)  infezioni  generali  acute.  —  Germi  di  varia  natura,  circolanti 
col  sangue  invadono  anche  il  sistema  nervoso  e  vi  producono  alterazioni 
funzionali  od  anatomiche.  In  questo  secondo  caso  le  malattie  nervose 
permangono  anche  dopo  guarita  la  malattia  infettiva.  Così  nel  tifo, 
nella  setticemia,  nella  peste,  nell’influenza,  ecc.; 

b)  infezioni  localizzate  lontano  dal  sistema  nervoso ,  ma  le  tossine , 
prodotte  dai  parassiti ,  giungono  ad  alterare  il  sistema  nervoso  stesso.  — 
Così  accade  nella  difterite,  nel  tetano; 

c)  infezioni  acute  localizzate  nei  tessuti  nervosi  o  nelle  meningi 
non  specifiche  però  per  questi  tessuti.  —  Così  le  meningiti  da  piogeni  o  tu- 
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olari,  gli  ascessi  cerebrali  o  midollari,  le  encefaliti  e  le  polioencefaliti 
otte  da  germi  patogeni  diversi; 

d)  infezioni  acute  specifiche  del  sistema  nervoso.  Si  tratta  cioè  di 
li,  che,  per  la  loro  natura,  si  localizzano  soltanto  nelle  meningi  o  nel 
ito  nervoso.  Tali  sono  la  meningite  cerebrospinale  prodotta  dal 
ingococco,  la  malattia  del  sonno  prodotta  dal  tripanosoma  di  Ca- 
ani,  la  rabbia,  la  poliomielite  anteriore,  malattie  ambedue  prodotte 
nrus  filtrabili,  e  forse  l’encefalite  letargica  prodotta  da  un  virus 
)ra  non  ben  conosciuto; 

e)  infezioni  croniche.  —  Tra  queste  vanno  ricordate  sovratutto 
ifilide  e  la  tubercolosi.  L’infezione  sifilitica  può  in  tre  modi  esplicare 
aa  azione  sul  sistema  nervoso:  o  perchè  la  spirochete  pallida  si  loca- 
r  nel  tessuto  nervoso  e  vi  provoca  quelle  neoformazioni  specifiche 
ruttive,  che  si  chiamano  gomme  e  allora  si  ha  una  delle  così  dette 
oni  a  focolaio  di  cui  fra  poco  parleremo;  ovvero  perchè  determina 
oni  arteriose  (arterite  sifilitica)  nei  vasi  del  cervello  ed  è  causa  di 
ambi  circolatori.  Inoltre  come  forma  tardiva  della  lue  del  sistema  ner- 
o  si  hanno  le  malattie  cosidette  parasifilitiche ,  di  cui  le  principali 
o  la  tabe  dormale  e  la  paralisi  progressiva. 

Il  bacillo  tubercolare,  oltre  alla  meningite  può  provocare  una  mielite 
tubercolo  solitario  del  cervello  una  neoformazione  a  tipo  granuloma- 
o  che,  come  la  gomma  e  i  tumori,  determina  lesioni  a  focolaio. 

5.  Alterazioni  delle  ghiandole  a  secrezione  interna.  —  Gli  ormoni, 
ne  si  è  visto  nella  parte  Vili,  hanno  grande  influenza  sullo  sviluppo  e 
le  funzioni  del  sistema  nervoso.  Per  insufficienza  o  per  la  disfunzione 
aidea  si  hanno  varie  forme  nervose  e  mentali,  tra  cui  le  principali 
io  il  cretinismo,  e  il  morbo  di  Basedow. 

La  deficienza  delle  ghiandole  paratiroidee  produce  tetania,  eclam- 
ia;  nelle  anomalie  dell’ipofisi  all’acromegalia,  ai  disturbi  dello  sviluppo, 
tipo  di  adiposi  del  Fròlich  (in  cui  prevalgono  lesioni  del  lobo  posteriore) 
aggiungono  vari  fenomeni  morbosi  e  mentali  e  così  pure  nella  disfunzione 
Ile  capsule  surrenali.  A  proposito  di  queste  ultime  ricorderemo  i 
pporti  che  esse  hanno  con  lo  sviluppo  dell’encefalo  tanto  che  si  è  vo¬ 
to  far  dipendere  l’insufficienza  dello  sviluppo  cerebrale,  fino  all’anen- 
falia,  da  aplasia  dei  corpi  surrenali  (Weiler,  Magnus  Levi,  Alessan- 
mi). 

È  ben  noto  infine  come  le  ghiandole  surrenali  quali  produttori 
i  ormoni  influenzino  la  facoltà  psichiche  e  come  negli  stati  in  cui  testi- 
ili  od  ovaie  subiscono  cambiamenti  (pubertà,  menopausa,  processi  mor¬ 
osi  differenti,  castrazione)  si  possono  talvolta  sviluppare  disturbi  men¬ 
ili  e  vere  psicosi. 
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6.  L’eredità  ha  grande  influenza  sull’eziologia  delle  malattie  ner¬ 
vose  e  mentali,  ma  di  ciò  abbiamo  già  trattato  nel  primo  volume  (pa¬ 
gina  127).  Qui  aggiungeremo,  come  sia  opinione  comune,  che  certe  ma¬ 
lattie  nervose  dipendano  da  una  deficienza  congenita  o  debolezza  fun¬ 
zionale  ereditaria  di  alcuni  elementi  nervosi.  Così  l’atassia  ereditaria  di 
Friedreich,  l’eredo-atassia  cerebellare,  la  sclerosi  laterale  amiotrofìca.  Si 
può  anche  pensare  che,  per  alcune  malattie  del  sistema  nervoso,  sussista 
una  predisposizione  costituzionale  ereditaria  di  certi  elementi  nervosi, 
in  modo  che  essi  siano  più  facilmente  soggetti  a  cause  morbose.  Per  il 
Mingazzini  tale  predisposizione  si  dovrebbe  intendere,  come  una  qualche 
speciale  particolarità  di  struttura  istologica  o  istochimica  del  sistema 
nervoso,  ovvero  come  una  disposizione  abnorme  di  vasi  che  renderebbe 
diffìcile  la  nutrizione  di  alcuni  territori  di  cellule  o  fibre. 

III.  —  Processi  patogenetici  generali  dei  centri  nervosi. 

L’esame  delle  principali  cause,  che  determinano  lesioni  del  sistema 
nervoso  deve  essere  completato  con  una  breve  esposizione  dei  processi 
patologici,  che  accompagnano  queste  lesioni  o  in  cui  le  lesioni  medesime 
consistono. 

Si  tratta  talvolta  di  processi  specifici  dei  tessuti  nervosi,  talvolta  di 
processi  morbosi  generici,  riguardanti  questi  tessuti.  Inoltre  è  da  notare 
che  i  processi  patologici  che  colpiscono  gli  organi  nervosi  hanno  di¬ 
versa  estensione  e  quindi  effetti  assai  differenti.  A  questo  riguardo  si 
possono  distinguere  in  4  categorie  e  cioè:  processi  morbosi  che  colpiscono 
ì  tessuti  di  rivestimento  (meningi,  scatole  ossee)  o  gli  organi  che  si  tro¬ 
vano  in  immediato  contatto  con  i  tessuti  nervosi  e  che  alterano  questi 
per  contiguità  o  per  compressione. 

Processi  diffusi  ad  intere  regioni  del  sistema  nervoso  centrale  come 
per  es.,  a  tutto  l’encefalo  (encefaliti)  o  a  tutto  il  midollo  (mieliti). 

Processi  sistematizzati .  che  colpiscono  cioè  tutta  una  serie  di  ele¬ 
menti  nervosi  di  identica  natura,  pur  restando  limitati  a  questa  serie: 
per  es.,  limitati  alla  sostanza  grigia  del  midollo  (poliomieliti)  alle  vie  pira¬ 
midali,  ai  cordoni  posteriori,  ecc. 

Questa  sistematizzazione  di  un  processo  morboso  può  avere  di¬ 
verse  ragioni  o  dipende  per  es.,  dafl’elettività  di  un  virus  per  una  qualche 
specie  d’elementi  istologici,  come  ha  luogo  nella  poliomielite,  o  dipende 
dal  fatto  che  la  causa  agente  è  subordinata  nel  suo  modo  di  esplicarsi 
a  certe  strutture  anatomiche  o  a  certe  disposizioni  funzionali.  Su  ciò 
ritorneremo  a  proposito  delle  degenerazioni  dei  fasci.  Gli  effetti  delle 
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3sioni  sistematizzate  sono  molto  diversi  ed  estesi  a  seconda  degli  ele- 
lenti  colpiti. 

Processi  a  focolaio ,  limitati  cioè  ad  una  porzione  qualsiasi  del  sistema 
ervoso  centrale.  Così  nn  tumore,  un  tubercolo  solitario,  un  focolaio 
morragico.  È  grandissima  la  differenza  degli  effetti  di  queste  lesioni 
focolaio  del  sistema  nervoso  in  confronto  di  quanto  avviene  nelle  le- 
ioni,  pure  a  focolaio,  degli  altri  organi  in  genere,  perchè  mentre  in 
uesti  ultimi  di  solito  si  altera  o  annulla  la  funzione  solo  della  parte 
olpita,  nel  sistema  nervoso  una  lesione,  anche  circoscritta  ad  un  terri- 
orio  ristrettissimo,  può  interrompere  fasci  di  fibre  o  gruppi  di  cellule  che 
ominano  le  funzioni  di  relazioni  di  estese  parti  del  corpo. 

Nel  presente  paragrafo  e  in  quello  che  segue  esamineremo  i  princi- 
lali  di  questi  processi  morbosi  seguendo  però  un  ordine  alquanto  diverso. 

1.  Alterazioni  dei  tessuti  di  rivestimento  e  di  riparo  del  sistema  aer¬ 
oso.  Meningi ,  scatole  ossee.  —  Nelle  meningiti  (leptomeningiti,  pachime- 
dngiti)  si  altera  profondamente  la  funzionalità  del  sistema  nervoso  cen- 
rale  per  varie  ragioni.  Prima  di  tutto  per  raumento  del  liquido  cefalo- 
achidiano,  di  cui  la  pressione,  che  normalmente  oscilla  tra  40  e 
.30  mm.  di  acqua  (Quincke),  può  salire  fino  a  200  e  300,  poi  per  le  sostanze 
ossiche  prodotte  dai  microrganismi  che  hanno  causato  la  meningite  e 
ihe  vengono  in  contatto  con  gli  elementi  nervosi.  Inoltre  la  compressione 
può  essere  esercitata  dalla  formazione  d’un  essudato  fibrinoso  a  guisa 
Li  pseudomembrane,  dairipertrofìa  connettivale  delle  meningi  stesse; 
lall’iperemia  e  talvolta  da  processi  emorragici  meningei  (ematomi), 
^ella  meningite  tubercolare  si  formano  tubercoli  solitari  alla  base  del 
iervello  e  sovratutto  placche  di  essudato  che  comprimono  o  interessano 
delicati  organi  basilari  e  le  origini  dei  nervi  cranici.  Anche  1  e  radici  spi- 
ìali  sono  compresse  e  infiltrate  di  essudato  quando  esistono  processi  me- 
ìingei  nello  speco  vertebrale.  Si  comprende  quindi  quanto  gravi,  com¬ 
plessi  e  svariati  possano  essere  i  fenomeni  morbosi  in  tutti  i  processi  di 
nfìammazione  delle  meningi.  Anche  se  questi  processi  guariscono,  le 
esioni  nervose  assai  spesso  permangono  e  anche  progrediscono  in  con¬ 
seguenza  delle  lesioni,  che  si  son  prodotte  nella  sostanza  nervosa  e  delle 
perplasie  flogistiche  connettivali  che  dalla  pia  madre  si  propagan  o  lungo 
a  guaina  dei  vasi. 

Per  riguardo  alle  cavità  ossee,  che  contengono  i  centri  nei  \  osi, 
ibbiamo  già  detto  che  le  fratture  della  scatola  cranica,  della  colonna 
vertebrale,  le  lussazioni  delle  vertebre  possono  produrre  compressioni 
3  lesioni  di  continuo  degli  elementi  nervosi,  ma  oltre  a  ciò  anche  malattie 
ielle  ossa  possono  avere  gli  stessi  effetti.  Cosi  1  artrite  deformante  (spon- 
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dilosi  rizomelica)  che  può  produrre  esostosi  endorachidee,  ossificazioni 
dei  dischi  e  dei  legamenti,  alterazioni  dei  fori  per  cui  passano  le  radici  dei 
nervi,  e  le  lesioni  di  queste.  Osteosarcomi  ecl  encondromi,  esostosi 
sifilitiche  cagionano  talvolta  gli  stessi  effetti  non  solo  per  il  midollo,  ma 
anche  per  il  cranio  e  specialmente  per  la  base  di  esso,  con  gravi  lesioni 
dell’encefalo  e  dei  nervi  cranici.  Lesioni  tubercolari  (carie)  rachitiche 
e  osteomalaciche  del  cranio  sono  talvolta  accompagnate  da  disturbi 
nervosi.  Compressioni  del  cervello  possono  pure  essere  esercitate  da 
tumori  dell’orbita,  da  neoformazioni  dell’ipofisi,  dell’epifisi  e  d’altri  or¬ 
gani  endocranici. 

2.  Lesioni  circolatorie.  —  Il  sistema  nervoso  è  sensibilissimo  alle 
modificazioni  circolatorie.  Tanto  l’ iperemia  (congestione)  quanto  Yipoe- 
mia  del  cervello  producono  perdita  della  coscienza  e  stato  comatoso,  che 
perdurano  fino  a  che,  col  ristabilirsi  dello  stato  circolatorio  normale, 
anche  la  nutrizione  e  l’ossigenazione  del  tessuto  riacquistano  la  ne¬ 
cessaria  intensità.  L 'edema  cerebrale  può  prodursi  per  stasi  venosa  e 
linfatica,  per  processi  infiammatori  (meningoencef aliti)  per  cause  tos¬ 
siche  e  traumatiche  e  anche  esso  è  accompagnato  da  abbassamento  o 
scomparsa  della  funzionalità  nervosa.  Dall’esame  microscropico  si 
riscontra  imbibizione  intercellulare  ed  intracellulare,  rigonfiamento 
e  idropisia  delle  cellule,  dissoluzione  delle  guaine  mieliniche. 

L 'arteriosclerosi  è  uno  dei  processi  che  più  colpiscono  il  sistema  ner¬ 
voso  centrale  e  specialmente  l’encefalo.  Anzitutto  è  causa  d’alterazioni 
funzionali  improvvise  e  transitorie,  dovute  ad  ischemia  per  angiospasmo. 
Queste  forme  sono  state  denominate  meiopragie  cerebrali  dal  Potain 
e  claudicazioni  intermittenti  dal  Déjérine  e  da  altri,  perchè  appunto  il 
tipo  di  esse  è  una  crisi  d’impotenza  motrice  per  disturbi  di  circolo  nel 
dominio  delle  vie  piramidali. 

Ma  anche  altri  fenomeni  cerebrali  si  possono  presentare  con  lo  stesso 
meccanismo  patogenetico  sempre  ad  accessi:  cosi  accessi  d’insufficienza 
dell’apparato  psichico  (stordimento,  amnesie,  delirii  fugaci),  afasie, 
vertigini,  disturbi  visivi,  ecc. 

Le  lesioni  anat omo -patologiche  deH’arteriosclerosi  dei  centri  ner¬ 
vosi  sono  ora  diffuse  ora  a  focolaio.  Le  prime  sono  poco  conosciute  e 
proprie  non  della  sola  arteriosclerosi,  quali  il  rimpiccolimento  del  cer¬ 
vello,  l’atrofìa  delle  circonvoluzioni,  un  certo  grado  di  indurimento, 
l’opacamento  della  pia  meninge,  ecc. 

Tra  le  forme  a  focolaio  sono  da  ricordare:  i  focolai  di  distruzione  cor¬ 
ticale ,  descritti  da  Alzheimer,  che  hanno  forma  piramidale  con  apice 
verso  il  centro  e  si  trovano  di  solito  attorno  ad  un  piccolo  vaso:  quivi  le 
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cellule  nervose  sono  diminuite  in  numero  ed  alterate  e  le  fibre  pure  sono 
più  scarse,  interrotte,  degenerate,  mentre  si  veggono  accumuli  di  nevro- 
glia  e  di  corpi  amiloidi;  la  formazione  di  lacune  o  cavità  nelle  quali  si  tro¬ 
vano  residui  del  tessuto  nervoso,  corpi  amiloidi  qualche  cellula  granulosa: 
le  pareti  delle  cavità  sono  quasi  esclusivamente  costituite  da  tessuto  di 
nevroglia  a  larghe  maglie;  le  isole  di  gliosi  o  accumuli  di  nevroglia  (spe¬ 
cialmente  a  sottili  fibrille)  che  si  producono  sovratutto  nella  corteccia 
cerebrale  e  specialmente  in  corrispondenza  dello  strato  delle  piccole  cel¬ 
lule  piramidali:  spesso  hanno  una  disposizione  perivascolare. 

Tutte  queste  lesioni  si  debbono  considerare  come  la  conseguenza  di 
alterazioni  nutritive  del  tessuto  nervoso,  dipendenti  dalle  lenoni  vasali. 

Infine  l’arteriosclerosi  è,  insieme  all’endoarterite  luetica,  la  causa 
precipua  delle  gravi  lesioni  circolatorie  che  ora  ricorderemo  e  cioè:  gli 
aneurismi ,  le  emorragie ,  le  embolie  e  le  trombosi. 

Gli  aneurismi  sono  il  più  spesso  piccoli,  diffusi  (aneurismi  miliari) 
intracerebrali,  nell’ambito  dell’arteria  silviana. 

Qualche  volta  sono  più  grandi,  situati  alla  base  del  cervello  e 
producono  atrofìe  e  rammollimenti  nella  massa  encefalica. 

L’emorragia  cerebrale  ha  per  sede  più  frequente  quel  ramo  dell’ar¬ 
teria  silviana  che  irrora  la  capsula  interna  ed  il  nucleo  caudato  (arteria 
del  gruppo  delle  lenticulo-striate)  ma  non  rare  sono  anche  le  emorragie 
della  corteccia,  del  centro  ovale  e  del  ponte.  Più  rara  è  Yematomielia 
o  emorragia  del  midollo  spinale.  Il  sangue  uscito  dal  vaso  rotto  dilacera 
i  molli  tessuti  nervosi  e  si  scava  una  cavità  in  cui  coagula.  Più  tardi  si 
riassorbe  il  siero  e  il  coagulo  si  altera,  in  parte  viene  anche  riassorbito 
e  come  esito  ultimo  si  ha  la  formazione  di  una  cisti  e  più  raramente|di 
una  semplice  cicatrice. 

I  fenomeni  morbosi,  che  compaiono  nell’emorragia  cerebrale, 
sono  subitanei  e  gravi  (ictus  apoplettico)  e  consistono  quasi  sempre  in 
perdita  della  coscienza  e  paralisi  e  anestesie  estese  e  diffuse.  Questi  feno¬ 
meni  dipendono  non  solo  dalla  distruzione  dei  tessuti  nervosi  nella  parte 
colpita,  ma  anche  da  fatti  di  compressione  generale.  Con  i  processi  di 
riassorbimento  nel  focolaio  emorragico,  cessano  in  qualche  giorno  questi 
ultimi,  e  restano  solo  quelli  irreparabili,  dovuti  alla  distruzione  dei  tes¬ 
suti  e  alle  degenerazioni  consecutive  nei  neuroni  colpiti. 

L’embolia  cerebrale  ha  sede  più  frequente  nell’arteria  Silviana, 
anche  essa  produce  l’ictus  apoplettico  e  sovente  è  diffìcile  la  diagnosi 
differenziale  tra  emorragia  ed  embolia.  Conseguenza  dell’embolia  è  un 
focolaio  encefalomalacico  con  distruzione  di  sostanza  grigia  e  inter¬ 
ruzione  di  vie  conduttive.  Esso  però  non  produce  fenomeni  di  com¬ 
pressione  a  distanza  come  si  è  detto  per  l’emorragia. 
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La  trombosi  può  avere  sede  anche  essa  nell’arteria  silviana,  nei  vasi 
della  corteccia  e  dipende  allora  dagli  stessi  processi  cronici  vasali  sovra 
ricordati,  oppure  ha  sede  nei  seni  venosi  ed  è  cagionata  da  infezioni 
acute  o  croniche  o  da  tumori. 

I  fenomeni  morbosi  insorgono  in  genere  più  lentamente  ed  aumen¬ 
tano  grado  a  grado,  mano  a  mano  che  si  determina  l’encefalomalacia 
nel  territorio  trombizzato. 

3.  Tumori ,  granulomi ,  parassiti.  —  I  tumori  del  sistema  nervoso  cen¬ 
trale  possono  prendere  origine  sia  dalle  meningi,  sia  dagli  elementi  va¬ 
sali,  sia  dalla  nevroglia.  Si  hanno  così,  tanto  nel  cervello  quanto  nel  mi¬ 
dollo,  fibromi,  endoteliomi,  psammomi,  sarcomi,  gliomi.  A  seconda 
della  loro  sede  producono  fenomeni  di  lesioni  a  focolaio  differentissime 
e  di  più  producono  anche  compressione  generale. 

Tra  i  granulomi  sono  da  ricordare  principalmente  i  così  detti 
tubercoli  solitari  o  meglio  tubercoli  conglomerati  (Ernst)  che  si  sviluppano 
ora  nella  corteccia  cerebrale  o  cerebellare,  ora  nell’interno  della  massa 
encefalica.  Sono  neoformazioni  di  varia  grandezza  che  tendono  a  distrug¬ 
gere  il  tessuto  e  subiscono  le  necrosi  caseosa. 

Dei  parassiti  del  cervello  abbastanza  frequente  è  il  cisticerco  che 
sovratutto  si  sviluppa  nella  pia  madre  e  nell’aracnoide.  Più  raro  è  l’echi¬ 
nococco. 

4.  Infiammazioni  acute.  —  Eicordando  gli  agenti  infettivi  abbiamo 
già  accennato  alle  infiammazioni  acute  del  cervello  e  del  midollo  spinale. 
Nel  cervello  si  riscontrano  polioencej aliti  o  infiammazioni  diffuse  alla 
sostanza  grigia  cavitaria,  encefaliti  che  possono  pure  essere  diffuse  o  a 
focolai,  ed  ascessi. 

La  polioencefalite  è  della  stessa  natura  infettiva  della  poliomielite 
(v.  voi.  I,  pag.  646)  di  più  è  stata  descritta  una  forma  acuta  emorragica 
(Wernicke)  con  sede  nella  sostanza  grigia  cavitaria. 

Le  encefaliti  sono  di  diverso  tipo  a  seconda  dell’agente  infettivo 
che  le  produce. 

M 

Si  distingue  un  tipo  emorragico,  un  tipo  caratterizzato  da  rigon¬ 
fiamento  omogeneo  dei  corpi  cellulari  e  dei  cilindrassi  con  infiltrazione 
parvicellulare,  un  tipo  con  prevalenti  alterazioni  vasali  e  una  neoforma¬ 
zione  di  cellule  avventiziali. 

Questi  processi  morbosi,  sebbene  gravi,  possono  permettere  la 
restitutio  ad  integrum. 

L’ascesso  cerebrale  non  differisce  in  fondo  da  altri  ascessi;  è  spesso 
limitato  da  una  capsula  fibrosa,  altre  volte  ha  tendenza  ad  infiltrarsi 
e  a  diffondersi,  distruggendo  sempre  nuove  zone  di  tessuto  nervoso 
(Mtiller). 
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Si  manifesta  una  sindrome  a  focolaio,  resa  più  grave  da  fenomeni 
i  intossicazione. 

La  poliomielite  è  un  jrrocesso  flogistico  della  sostanza  grigia  del 
aidollo,  e  specialmente  delle  corna  anteriori,  caratterizzata  da  iperemia, 
•roliferazione  vasale,  imbibizione  sierosa,  infiltrazione  di  leucociti. 

Le  cellule  nervose  finiscono  per  atrofizzarsi  e  in  parte  scompaiono, 
fiù  tardi  susseguono  fatti  di  degenerazione  secondaria. 

Le  mieliti  sono,  come  le  encefaliti,  prodotte  da  vari  agenti  ed  hanno 
iverso  tipo  istologico.  La  lesione  colpisce  cellule  e  fibre  che  presentano 
Bnomeni  vari  di  degenerazione,  di  frammentazione,  di  dissolvimento 
ella  mielina.  Intanto  si  svolgono  anche  fatti  circolatori,  proliferazione 
asale,  infiltrazione  leucocitaria,  accumulo  di  macrofagi  che  fagocitano 
rammenti  cellulari  e  goccie  di  lipoidi.  Il  processo  passa  poi  ad  uno  stato 
ronico  di  sclerosi  o  gliosi,  accompagnato  al  solito  da  degenerazioni  se- 
ondarie. 

La  sede  e  l’estensione  delle  mieliti  sono  diverse:  in  genere  si  tratta 
i  lesioni  tras verse,  limitate  a  un  segmento  di  midollo,  specialmente  nel 
ratto  dorsale,  altre  volte  si  hanno  forme  disseminate  a  focolai. 

5.  Anomalie  di  conformazione  e  arresti  di  sviluppo.  —  Un  buon  nu¬ 
mero  di  malattie  nervose  e  mentali  dipende  da  alterazioni  congenite, 
opravvenute  cioè  durante  lo  sviluppo  embrionale,  per  azioni  patologiche 
he  si  sono  esercitate  sull’embrione,  o  per  cause  interne,  ereditarie,  sul 
erme  che  si  va  sviluppando.  Gli  abbozzi  del  sistema  nervoso  sono  nel- 
embrione  così  delicati,  così  strettamente  collegati  tra  loro,  che  qualsiasi 
ausa,  anche  lievissima,  può  produrre  gravi  disturbi  nel  loro  ulteriore 
volgimento. 

Si  hanno  quindi  le  agenesie  le  aplasie  gli  arresti  dello  sviluppo  in 
tati  precoci.  Tra  le  prime  ricorderemo  V anencefalia  o  mancanza  dei  lobi 
erebrali,  la  microencefalia  abnorme  piccolezza  della  massa  encefalica, 
ì  microgiria  e  la  macrogiria,  che  sono  difetti  nella  conformazione  delle 
irconvoluzioni  la  mancanza  del  corpo  calloso,  la  diseguaglianza  degli 
misferi.  A  queste  anomalie  macroscopiche  si  accompagnano  spesso  al- 
erazioni  nella  struttura  intima  e  nella  disposizione  delle  fibre  e  degli 
trati,  neirorientamento  e  nella  forma  degli  elementi  cellulari.  A  questi 
atti  morbosi  anatomo-patologici  corrispondono  alterazioni  per  solito 
ssai  gravi  della  mente,  che  in  genere  consistono  in  gradi  più  o  meno  spic- 
ati  di  idiozia.  Anche  l’epilessia,  secondo  le  ricerche  di  un  gran  numero 
i  autori  si  dovrebbe  riferire  a  vizi  di  conformazione  del  cervello,  che 
ono  stati  descritti  in  tanti  modi,  o  come  anomalie  nella  distribuzione 
elle  fibre  (Kaes)  o  come  fatti  atrofici  delle  cellule  piramidali  (Rispal),  o 
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come  abnorme  disposizione  degli  strati  corticali  e  dell’orientazione  delle 
cellule  piramidali  (RonCoroni)  o  infine  come  proliferazioni  irregolari 
della  nevroglia  (Weber). 

Nel  midollo  spinale  le  alterazioni  dello  sviluppo  sono  molteplici,  ma 
piuttosto  rare  (amielia,  diastomielia,  diplomielia,  eterotopia  della  so¬ 
stanza  grigia).  Più  frequente  è  la  spina  bifida  che  è  un  arresto  di  svi¬ 
luppo  consistente  in  incompleta  saldatura  della  doccia  vertebrale.  Si 
ha  allora  una  sporgenza  sacciforme  sulla  regione  lombo-sacrale,  piena 
di  liquido  cefalorachidiano  che  ha  diversi  nomi  e  cioè:  mielomenin- 
gocele  che  è  una  specie  di  ernia  dell’aracnoide  con  partecipazione  pas¬ 
siva  del  residuo  del  midollo  spinale,  meningocele  in  cui  il  sacco  è  formato 
solo  dalla  aracnoide  senza  partecipazione  del  midollo  spinale  e  della  pia 
madre,  mielocistocele  che  è  come  una  cisti  formata  nello  stesso  midollo 
spinale  e  la  parete  del  sacco  è  tappezzata  internamente  da  epitelio  epen- 
dimale.  Quando  vi  è  una  semplice  fessura  midollare  e  della  colonna  ver¬ 
tebrale  si  parla  di  rachischisi. 

IV.  —  Processi  istopatologici  specifici 

DEL  SISTEMA  NERVOSO  CENTRALE. 

Dobbiamo  trattare  separatamente  in  questo  paragrafo  dei  processi 
istopatologici  più  minuti  che  si  svolgono  nel  sistema  nervoso  e  che  hanno 
caratteristiche  tutte  proprie  e  particolari  in  conseguenza  della  speciale 
struttura  e  funzione  degli  elementi  nervosi. 

Considereremo  cioè  una  serie  di  alterazioni  sia  di  indole  degenerativa 
e  atrofica,  sia  di  indole  proliferativa  infiammatoria.  Per  ultimo  tratteremo 
anche  assai  brevemente  del  problema  della  rigenerazione  del  tessuto 
nervoso  gangliare. 

1.  Processi  degenerativi  nelle  cellule  nervose.  —  Per  molti  anni  lo 
studio  delle  modificazioni  morfologiche  delle  cellule  nervose,  in  seguito 
a  processi  patologici  di  varia  natura,  non  seguì  il  rapido  progresso,  che  la 
patologia  cellulare  fece  in  altri  campi  (v.  voi.  I,  parte  IV).  Soltanto 
dopoché  i  metodi  citologici  entrarono  in  uso  anche  nella  tecnica  del  si¬ 
stema  nervoso,  s’iniziarono  ricerche  su  tale  argomento,  e  queste  poi 
sono  divenute  così  numerose,  che  sarebbe  assolutamente  impossibile  tener 
conto  di  tutte. 

Le  cause  capaci  di  produrre  alterazioni  nelle  cellule  nervose  possono 
venir  distinte  in  due  principali  gruppi:  mutilazione  dei  prolungamenti  cel¬ 
lulari  e  veleni  circolanti  neH’organismo  (veleni  minerali,  alcaloidi  e  tos¬ 
sine  bact eriche).  Ed  è  interessante  il  risultato  concorde,  che,  alla  diffe- 
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rente  eziologia,  corrisponde  nelle  cellule  un  diverso  quadro  citopa- 
tologico. 

a )  Alterazioni  secondarie  a  mutilazione  dei  prolungamenti  cel¬ 
lulari.  -  a)  Lesione  dei  prolungamenti  protoplasmatici.  —  Monti  ha  osser¬ 
vato  che,  anemizzando  nn  ristretto  territorio  dei  centri  nervosi,  mediante 
piccole  embolie  sperimentali,  i  prolungamenti  protoplasmatici  di  cel¬ 
lule,  situate  in  prossimità  del  vaso  occluso  si  deformano,  assottigliandosi 
in  alcuni  punti  ed  ingrossandosi  in  altri,  e  trasformandosi  in  un  vero 
rosario  di  varicosità.  Questo  processo  s’inizia  nei  dendriti  più  fini  e 
s’estende  rapidamente  ai  rami  più  grossi  ed  al  corpo  cellulare,  il  quale 
diviene  gibboso  e  si  vacuolizza. 

Questi  fatti  furono  invocati  da  Monti  in  favore  dell’ipotesi  di 
Golgi  sulla  funzione  trofica  dei  prolungamenti  protoplasmatici,  ma  fu 
poi  rilevato,  che  i  rigonfiamenti  moniliformi  dei  dendriti  più  fini  si 
possono  ottenere  anche  in  preparati  normali,  se  la  fissazione  fu  imper¬ 
fetta.  Osservazioni  in  proposito,  eseguite  con  metodi  citologici  ci  man¬ 
cano  ancora. 

In  ogni  modo  possiamo  accettare  la  deduzione,  che  si  può  trarre  da¬ 
gli  studii  del  Monti,  che  l’alterazione  dei  dendriti  porta  con  sè  una  ra¬ 
pida  e  grave  degenerazione  del  corpo  cellulare. 

fi)  Lesioni  del  cilindrasse.  —  Il  primo  a  darci  la  dimostrazione  del 
fatto,  che  la  mutilazione  di  una  fibra  nervosa  determina,  dopo  un  tempo 
non  lungo,  una  modificazione  nella  sua  cellula  di  origine,  fu  JSIssl, 
e  le  osservazioni  sue  intorno  a  questa  reazione  a  distanza  furono  ben 
presto  confermate  ed  estese  da  Marinesco,  da  Lugaro,  da  van  Gehuchten, 
da  Cox,  eco. 

Descriveremo  brevemente  il  processo  di  reazione  a  distanza,  quale  si 
svolge  nelle  cellule  radicolari  anteriori,  nelle  quali  è  assai  tipico  (v. 
fig.  81).  Yi  si  possono  distinguere  tre  fasi: 

Fase  di  reazione ,  la  quale  si  inizia  subito  dopo  il  taglio  della  fibra 
nervosa  (24  ore  dopo).  All’inizio  la  cellula  conserva  la  sua  forma  ed  il 
nucleo  si  mantiene  centrale.  Il  fatto  essenziale  è  la  disgregazione  della 
sostanza  cromofila,  che  precede  dal  centro  della  cellula  verso  la  periferia 
ed  è  più  accentuata  in  prossimità  dell’origine  del  cilindrasse.  Più  tardi 
il  nucleo  si  sposta  verso  la  periferia,  mentre  sulla  sua  faccia,  che  guarda 
il  centro  della  cellula  si  forma  un  piccolo  accumulo  di  sostanza  cromatica. 
Portatosi  interamente  alla  periferia,  il  nucleo  si  deforma,  diventa  leni- 
forme;  intanto  la  cromatolisi  si  accentua  sempre  più  nelle  parti  centi  ali 
della  cellula  e  si  estende  in  senso  centrifugo  verso  la  periferia,  i  prolunga- 
menti  si  assottigliano  e  finiscono  con  lo  scomparire,  il  corpo  cellulare 
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si  arrotonda.  Le  osservazioni  fatte  col  metodo  di  Cajal  per  lo  studio  dello 
fibrille,  mostrano  che  queste,  integre  all’inizio  dell’alterazione,  diventano 
poi  irregolari  e  ondulate  e  finiscono  col  disgregarsi  sopratutto  nelle  parti 
centrali  della  cellula:  questa  disgregazione  si  diffonde  progressivamente 
verso  i  dendriti. 

Fase  riparativa,  che  può  comparire,  anche  se  non  avviene  la  riunione 


Fig.  81.  —  Cellule  delle  corna  anteriori  del  midollo  lombare  d’un  cane,  quindici 

giorni  dopo  il  taglio  dello  sciatico:  la  cellula  superiore  in  fase  meno  avanzata, 
con  incipiente  cromatolisi  centrale,  spostamento  del  nucleo  ed  accumulo  di  zolle 
cromatiche  sulla  faccia  centrale  di  esso;  la  cellula  inferiore  in  fase  più  avanzata 
con  spiccata  cromatolisi  centrale,  nucleo  lateralizzato  e  depresso  nella  sua  faccia^ 
centrale,  ove  si  accumula  la  sostanza  cromatica  (da  Tanzi,  Malattie  mentali). 


dei  monconi  del  nervo  tagliato,  ma  è  più  tipica  e  costante,  se  le  condizioni 
sono  favore voh  ad  una  completa  riparazione  del  nervo.  La  cellula  subi¬ 
sce  un  grado  variabile  di  ipertrofìa,  la  sostanza  cromatica  ricompare  e 
ricostituisce  progressivamente  le  zolle  distrutte,  il  nucleo  riprende  la 
forma  primitiva  e  ritorna  centrale.  Per  qualche  tempo  la  sostanza  cro¬ 
matica  è  più  abbondante  e  più  densa  che  nel  normale.  Se  i  due  monconi 
del  nervo  non  hanno  potuto  riunirsi,  l’ipertrofia  è  debole  o  manca  del 
tutto:  più  tardi  si  manifesta  anzi  un  processo  di  lenta  atrofìa. 
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Fase  degenerativa,  che  può  far  seguito  alla  fase  di  reazione,  oppure 
presentarsi  più  tardi,  interrompendo  la  fase  riparativa.  La  cellula  di¬ 
venta  sempre  più  scolorata:  perde  anche  le  zolle  cromatiche  più  peri¬ 
feriche,  cade  in  preda  a  vacuolizzazione  e  rapido  disfacimento. 

Nelle  cellule  dei  gangli  spinali  il  processo  di  alterazione  consecutivo 
al  taglio  dei  nervi  periferici  ha,  per  lo  più,  lo  stesso  tipo  che  nelle  cellule 
motrici;  in  certi  tipi  cellulari  peraltro  si  manifesta  con  un  semplice  accu¬ 
mulo  perinucleare  di  sostanza  cromatica,  mentre  la  parte  periferica  della 
►cellula  diventa  più  pallida  (vedi  fig.  82).  Questa  speciale  forma  di  rea¬ 
zione  si  può  anche  osservare  temporaneamente,  come  fase  iniziale  del 


Big.  82.  —  Cellula  vorticosa  dell’ottavo  ganglio  cervicale  in  un  coniglio,  venti 
giorni  dopo  il  taglio  del  plesso  brachiale;  addensamento  perinucleare  della  so¬ 
stanza  cromatica,  cromatolisi  periferica.  Metodo  di  Nissl  (da  Lugaro). 


processo  più  comune,  od  anche  come  fase  del  processo  riparativo  in 
cellule,  che  hanno  presentato  la  forma  di  reazione,  con  eccentricità  del 
nucleo  e  cromatolisi  centrale  (vedi  fig.  83).  Secondo  Lugaro  essa  rap¬ 
presenterebbe  una  forma  di  reazione  meno  intensa. 

I  caratteri  delle  cellule  nella  fase  di  reazione  furono  osservati  da 
van  Biervliet  nelle  cellule  embrionali.  Lugaro  poi  riscontrò  grandi  analogie 
tra  questi  caratteri  e  quelli,  che  si  osservano  normalmente  in  cellule  di 
pesci,  di  batraci  e  di  rettili.  Il  processo  di  reazione  va  dunque  considerato 
come  un  processo  di  ringiovanimento  della  cellula,  che  sta  in  rapporto 
col  trauma  della  fibra  e  con  la  rigenerazione  di  essa. 

Nelle  cellule  dei  gangli  spinali,  la  reazione  a  distanza  si  manifesta 
spiccatissima  in  seguito  al  taglio  dei  nervi  periferici,  non  compare  af¬ 
fatto  invece  in  seguito  al  taglio  delle  radici  posteriori,  tra  il  ganglio  e  il 
midollo.  Anche  dopo  un  anno  dal  taglio,  Lugaro  riscontrò,  che  le  cel- 
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Inle  dei  gangli  erano  perfettamente  integre.  Analogo  a  questo  fatto  è 
quello,  che  si  osserva  spesso  nella  tabe  dorsale:  integrità  delle  cellule  dei 
gangli  spinali,  quando  le  radici  posteriori  sono  già  profondamente  de¬ 
generate.  Lugaro  pone  in  rapporto  questa  mancanza  di  reazione  col’ 
fatto,  che  i  processi  di  rigenerazione  sono  in  questo  caso  nulli  o  insigni¬ 
ficanti. 

Nei  centri  nervosi,  la  reazione  a  distanza  si  può  osservare  in  un  gran¬ 
dissimo  numero  di  elementi.  È  caratteristico  in  questo  caso,  che  il  pro¬ 
cesso  passa  con  la  più  grande  facilità  dalla  fase  reattiva  a  quella  de- 


Fig.  83.  —  Cellula  vorticosa  eli  ganglio  spinale  in  un  cane,  durante  la  fase  di  ripa¬ 
razione,  cinquanta  giorni  dopo  la  lesione  della  fibra  periferica  corrispondente- 
nucleo  ricentralizzato,  addensamento  perinucleare  della  sostanza  cromatica,, 
acromatosi  periferica  (da  Lugaro). 


generativa,  senza  che  si  manifesti  neppure  un  tentativo  di  riparazione. 
Ciò  sta  forse  in  rapporto  con  la  debolezza  dei  processi  rigenerativi  delle 
fibre  nei  centri. 

Ma,  con  lo  studio  della  reazione  a  distanza  e  della  riparazione  della 
cellula  nervosa,  non  abbiamo  completato  la  descrizione  delle  alterazioni 
secondarie. 

Se  la  fibra  nervosa  tagliata  si  rigenera,  la  cellula,  nella  quale  è 
avvenuta  una  restitutio  ad  integrum,  ritorna  alla  sua  funzione  normale. 
Ma  se  invece  è  tolta  al  nervo  la  possibilità  di  rigenerarsi,  come  nei  casi 
di  amputazione  d’un  arto ,  la  cellula  nervosa  va  incontro,  a  lungo  andare, 
ad  una  lentissima  atrofìa,  che  conduce  alla  sua  distruzione  totale 
(Marinesco);  qui  non  si  tratterebbe  più,  come  nei  casi  surriferiti,  di  una 
degenerazione  della  cellula,  ma  di  una  alterazione  regressiva  da  inattività 
funzionale. 
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Sembra  inoltre  che  vi  possono  essere  anche  degenerazioni  di 
:oni  successivi  a  quello  leso  per  distruzione  del  cilindrasse,  e  non  solo 
rolli  di  secondo  ordine,  ma  anche  di  terzo  ordine.  Questa  degenera¬ 
ci  studiata  dal  Monakow,  si  chiama  degenerazione  terziaria  o  transneu- 
.  Così,  per  es.,  per  il  taglio  delle  radici  posteriori  degenera  il  primo 
rone  che  è  una  cellula  di  un  ganglio  spinale  e  per  l’alterazione  di 
sta  si  atrofizza  successivamente  una  cellula  della  colonna  di  Clarke, 
male  rappresenta  l’origine  del  neurone  secondario  con  cui  vengono 
ontatto  le  arborizzazioni  delle  fibre  radicolari  posteriori  brevi  ossia 
cilindrassi  della  cellula  del  gangli)  spinale. 

Ancor  meglio  accertate  sono  le  osservazioni  che  si  riferiscono  agli 
tti  delle  lesioni  nervose  nel  neonato:  ed  anzi  su  di  esse  è  basato 
metodo  di  ricerca,  il  quale  rese  segnalati  servigi  nell’anatomia  del 
ema  nervoso:  il  metodo  di  Gudden.  Nei  neonati  la  lesione  di  una 
erminata  via  nervosa  produce  la.  scomparsa  di  tutte  le  fibre  direna¬ 
nte  colpite  e  delle  loro  cellule  d’origine,  ed  inoltre  un’atrofìa  più  o 
no  spiccata  dei  sistemi  di  cellule  e  fibre  più  o  meno  direttamente 
messi  col  sistema  distrutto.  Tanzi  studiò  quest’atrofìa  col  metodo  di 
•isl  e  con  quello  di  Cox:  si  tratta  di  un’atrofia  semplice,  che  non  altera 
watt  eri  morfologici  dei  singoli  elementi:  le  cellule  sono  più  piccole,  ma 
iservano  a  un  dipresso  la  loro  configurazione  esterna  e  la  loro  struttura 
ima.  Nei  sistemi  molto  lontani  da  quello  leso,  di  terzo  o  di  quarto  or- 
le,  l’atrofìa  può  mancare:  così,  mentre  l’enucleazione  del  bulbo  nei 
ai  determina  un’atrofia  della  corteccia,  nel  coniglio  non  si  riscontra 
minima  alterazione.  Secondo  Tanzi  si  i_>uò  stabilire  come  legge,  che  i 
atri  nervosi  più  evoluti  sono  più  sensibili  alla  soppressione  degli  sti¬ 
lli,  come  sono  più  sensibili  gii  organi  di  specie  più  evolute  in  paragone 
li  omologhi  di  specie  inferiori. 

b)  Alterazioni  primarie  delle  cellule  nervose.  —  Rientrano  in 
lesto  vasto  campo  le  alterazioni  che  furono  descritte  nelle  anemie, 
ila  rabbia,  nella  setticemia,  nella  peste  bubbonica,  nel  tetano,  nella 
ilagra,  nell’uremia,  nell’ipertermia,  ece.;  inoltre  in  un  numero  assai 
ande  di  intossicazioni  (arsenico,  piombo,  fosforo,  alluminio,  bromuri, 
cool,  cocaina,  stricnina,  ecc.). 

Prescindendo  dalle  ricerche  poco  attendibili,  le  quali  in  questo  campo 
irono  e  sono  tuttora  assai  numerose,  il  quadro  di  alterazioni,  che  un 
yen  te  tossico  circolante  provoca  nelle  cellule  nervose  è  il  seguente: 

Disgregazione  delle  zolle  cromofile  in  un  detrito  polverulento,  che 
ìompare  assai  rapidamente,  tale  disgregazione  non  è  contemporanea  in 
itta  la  cellula,  ma  s’inizia  alla  periferia  e,  soltanto  più  tardi,  s’estende 
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verso  il  centro:  la  parte  fondamentale  del  citoplasma  per  qualche  tempo 
non  solo  si  mantiene  integra,  ma  si  mette  anche  meglio  in  evidenza  per  la 
scomparsa  della  sostanza  cromofila  (fìg.  84).  La  cellula  non  aumenta  di 
volume,  nè  il  nucleo  si  sposta,  nè  la  disgregazione  della  sostanza  cromo¬ 
fila  s’inizia  in  prossimità  dell’origine  del  cilindrasse,  come  nelle  altera- 


Fig.  84.  —  Cellula  di  ganglio  spinale  di  un  cane  avvelenato  con  arsenico  (da  Lugaro). 

zioni  secondarie.  In  un  periodo  successivo,  si  inizia  la  distruzione  delle 
fibrille  del  citoplasma,  le  quali  non  si  possono  più  mettere  in  evidenza  coi 
comuni  metodi. 

Manca  fino  ad  ora  uno  studio  minuto  sulle  alterazioni  delle  fi¬ 
brille  primitive;  e  questo  è  possibile  soltanto  oggi,  dopoché  Bethe, 
Cajal  ed  altri  hanno  scoperto  metodi,  i  quali  permettono  di  colorarle 
elettivamente. 

L’avvelenamento  per  arsenico  dà  un  quadro  anatomo-patologico 
che  più  d’ogni  altro  s’accosta  a  quello,  che  ora  è  stato  descritto  come  tipo: 
in  esso  la  cromatolisi  periferica  è  distintissima;  nell’ avvelenamento  per 
piombo  invece,  l’alterazione  del  citoplasma  procede  assai  più  rapida¬ 
mente  dalla  periferia  al  centro  (Lugaro). 
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L’agente  tossico  può  in  alcuni  casi  manifestare  la  sua  azione  assai 
rapidamente;  Goldscheider  e  Flatau  poterono  dimostrare  alterazioni  nelle 
cellule  motrici  del  midollo,  mezz’ora  dopo  l’iniezione  di  tossina  te: 
tanica. 

Il  nucleo  si  mantiene  intatto  per  lungo  tempo,  pur  essendo  molto 
avanzata  l’alterazione  del  citoplasma;  in  genere  la  descrizione  che  vien 
data  delle  alterazioni  nucleari  è  piuttosto  superficiale  ed  incompleta; 
da  alcuni  si  parla  di  un  rimpicciolimento  e  di  una  maggiore  colorabilità 
del  nucleo:  in  animali  morti  per  peste  bubbonica  Lugaro  trovò  il  nucleo 
delle  cellule  nervose  assai  rimpicciolito,  omogeneo,  tingibile  in  modo, 
che  il  nucleolo  non  si  distingueva  più  dagli  altri  costituenti  del  nucleo; 
spiccavano  solo,  per  la  loro  diversa  reazione  micro-chimica,  le  zolle  di 
nucleina,  che  circondano  il  nucleolo. 

In  vari  avvelenamenti  fu  descritta,  a  proposito  dei  dendriti  delle 
cellule  nervose,  quell’alterazione  a  cui  già  accennammo  e  che  nella 
bibliografìa  porta  il  nome  di  atrofia  varicosa. 

Però  lo  svolgimento  di  essa  non  sembra  essere  tale  quale  Monti 
ed  altri  la  descrissero.  Lugaro  osservò  che,  anche  in  un  periodo,  in  cui  i 
metodi  citologici  permettevano  di  apprezzare  una  rilevante  alterazione 
del  citoplasma,  i  dendriti  erano  integri,  e  soltanto  quando  il  corpo  cel¬ 
lulare  incominciava  a  deformarsi,  i  grossi  dendriti  divenivano  monili- 
formi:  ma  i  rami  protoplasmatici  più  fini  erano  sempre  integri.  L’alte¬ 
razione  dei  dendriti  procederebbe  adunque  dal  centro  alla  periferia. 

In  quanto  alla  possibilità  di  una  restitutio  ad  integrum  gli  accenni 
in  proposito,  che  si  trovano  nella  bibliografìa,  sono  piuttosto  scarsi. 
Goldscheider  e  Flatau  trovarono  in  cellule  nervose,  anche  molto  alte¬ 
rate  per  tossina  tetanica,  una  tendenza  alla  riparazione:  ed  anzi  fanno 
rilevare  la  contraddizione  sussistente  fra  questo  fatto  e  raggravarsi 
della  sindrome  fìsio-patologica,  col  progredire  dell’infezione.  Dopo  l’inie- 
zione  d’antitossina  essi  avrebbero  riscontrata  una  vera  restitutio  ad 
integrum. 

ì 

Fino  ad  oggi  non  fu  emessa  alcuna  ipotesi  sul  meccanismo  d’azione 
dei  veleni  sul  protoplasma  delle  cellule  nervose;  nè  del  resto  questo  sa¬ 
rebbe  possibile,  data  l’oscurità,  in  cui  siamo,  sul  valore  morfologico  e 
funzionale  di  quella  parte  della  cellula,  la  quale  per  la  prima  è  colpita  dal 
veleno,  la  sostanza  cromofila. 

Le  cellule  nervose  sono  sensibilissime  alla  privazione  di  ossigeno. 
Se  si  lega  o  si  comprime  in  un  coniglio  l’aorta  addominale,  si  ha  quasi 
istantaneamente  la  parafisi  degli  arti  posteriori  (esperimento  di 
Stenson).  Se  dopo  una  mezz’ora  si  ristabilisce  il  circolo,  la  mobilità  ri- 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  II.  —  50. 
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torna  lentamente;  se  invece  la  compressione  è  durata  un’ora,  la  paralisi 
diventa  permanente.  Le  cellule  del  midollo,  nel  caso  della  paralisi  ripa¬ 
rabile,  non  presentano  che  una  minutissima  disgregazione  delle  zolle  cro¬ 
matiche,  con  diminuzione  quantitativa  della  sostanza  che  le  costituisce. 
È  notevole  il  fatto,  che  questa  disgregazione  persiste  ancora  qualche 
tempo  dopo,  che  la  motilità  si  è  già  ristabilita  (Bissi):  ciò  mostra,  che 
tra  l’alterazione  della  sostanza  cromatica  e  la  paralisi  non  vi  è  un  rapporto 
diretto  o  per  lo  meno  proporzionale.  Quando  la  paralisi  è  stabile  (lega¬ 
tura  permanente  o  temporanea  per  un’ora  o  più),  le  cellule  vanno  incontro 
ad  un  processo  di  disfacimento.  Se  la  legatura  è  permanente,  il  processo 
è  notevolmente  più  lento,  che  non  se  la  legatura  dura  un’ora  soltanto 
e  si  stabilisce  poi  il  circolo:  in  questo  caso,  dopo  48  ore,  non  vi  è  più 
traccia  di  cellule  nella  sostanza  grigia  del  midollo.  Ciò  mostra,  che  il 
ristabilirsi  del  circolo  ha  un’azione  accelerante  sul  processo  di  distru¬ 
zione  delle  cellule  (Biglietti). 

Begli  animali  sottoposti  ad  ipertermia  sperimentale,  come  pure  negli 
individui,  che  presentarono  prima  della  morte  alti  gradi  di  febbre,  si 
osserva  un  processo  di  dissoluzione  assai  uniforme  e  diffuso  della  sostanza 
cromatica,  che  interessa  tutte  le  cellule  dell’asse  cerebro-spinale  (vedi 
fig.  85).  La  parte  fibrillare  delle  cellule  è  perfettamente  integra.  La 
lesione  della  sostanza  cromatica,  benché  grave,  è  riparabile  in  pochi 
giorni. 

In  complesso  si  può  dire,  che  la  parte  cromatica  delle  cellule  ner¬ 
vose  è  la  più  sensibile  ai  disturbi  di  nutrizione.  Le  l-esioni  semplici  di  essa 
sono  costantemente  riparabili.  Tra  l’alterazione  morfologica  della  so¬ 
stanza  cromatica  e  il  disturbo  funzionale  non  vi  è  rapporto  diretto:  ciò 
mostra  che  questa  sostanza,  anche  se  alterata  morfologicamente  e 
diminuita  quantitativamente,  può  continuare  ad  esercitare  la  sua  fun¬ 
zione  nel  chimismo  cellulare. 

Stabilito  che  le  alterazioni  delle  cellule  nervose  presentano  un  quadro 
diverso,  a  seconda  che  esse  sono  primarie  o  secondarie,  ci  resterebbe  da 
determinare  a  quale  di  questi  due  ordini  appartengono  le  alterazioni 
cellulari,  che  si  presentano  nelle  malattie  del  sistema  nervoso;  per  esem¬ 
pio,  le  alterazioni  delle  cellule  della  corteccia  nella  paralisi  progressiva 
séno  da  attribuirsi  ad  un  agente  tossico,  oppure  sono  secondarie  a  le¬ 
sione  dei  cilindrassi?  E  la  stessa  domanda  possiamo  rivolgerci  per  le 
cellule  dei  gangli  spinali  nella  tabe. 

Biguardo  a  ciò  ci  limiteremo  ad  accennare  all’ipotesi  oggi  prevalente, 
sulla  natura  delle  malattie  dei  centri  nervosi,  le  quali  colpiscono  uno  o 
più  determinati  sistemi  di  fibre.  Si  ritiene  dai  più,  che  in  queste  malattie 
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un  agente  tossico  circolante  provochi  una  alterazione  lenta,  cronica, 
d’uno  o  più  neuroni,  ed  a  seconda  della  natura  e  dell’intensità  dell’a¬ 
gente  tossico  può  essere  colpito  o  tutto  un  neurone  o  soltanto  una  parte 
di  esso;  in  quest’ultimo  ordine  di  fatti  rientrerebbe  la  lesione  delle  fibre 
radicolari  posteriori  della  tabe  con  integrità  delle  cellule  dei  gangli 
spinali.  Con  ciò  non  si  deve  escludere  che  alcune  lesioni  cellulari,  che  si 


Fig. 


85.  —  Cellula  raclicolare  anteriore  di  un  coniglio,  assoggettato  ad  ipertermia 
sperimentale  e  morto  con  una  temperatura  rettale  di  44°  C.  (da  Lugaro). 


riscontrano  nelle  affezioni  dei  centri  nervosi,  possano  essere  secondarie; 
per  esempio  la  degenerazione  delle  cellule  delle  corna  anteriori  nella  poli¬ 
nevrite  è  secondaria  a  lesione  delle  fibre  nervose  periferiche. 

2.  Processi  degenerativi  nelle  fibre  del  sistema  nervoso  centrale.  — 
Queste  fibre  costituite  da  cilindrassi  e  da  una  semplice  guaina  mielinica, 
formano  le  masse  ed  i  cordoni  di  sostanza  bianca  del  cervello  e  del  mi¬ 
dollo  spinale.  Esse  possono  andare  incontro  a  processi  distruttivi  o  de¬ 
generativi,  che  sono  di  due  specie,  primitivi  e  secondari. 

a)  Le  alterazioni  primitive  sono  le  meno  conosciute;  esse  dipen¬ 
dono  da  veleni  che  agiscono  in  generale  sul  sistema  nervoso,  quali  l’al¬ 
cool,  l’arsenico,  il  piombo,  certe  tossine  di  origine  parassitaria  quali 
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alcune  tossine  batteriche  e  quella  della  sifilide.  È  in  genere  però  diffi¬ 
cile  poter  decidere  se  si  tratti  di  vere  alterazioni  primitive  e  non  di  al¬ 
terazioni  secondarie  a  processi  atrofici  delle  cellule.  In  genere  ha  luogo 
una  atrofia  lenta,  con  graduale  scomparsa  della  guaina  mielinica,  mentre 
il  cilindrasse  più  o  meno  alterato  permane  per  lungo  tempo. 

Col  metodo  di  Donaggio  si  riesce  a  mettere  in  evidenza  gli  stadi 
iniziali  della  degenerazione  delle  fibre,  e  così  si  sono  potuti  colpire 
processi  di  degenerazione  primaria  prima  insospettati,  sui  midolli  di 
animali  avvelenati  con  tossina  difterica  o  con  nitrato  d’argento  e  in 
uomini  morti  per  epilesssia  o  per  delirio  acuto.  Le  fibre,  in  via  di  dege¬ 
nerazione,  si  decolorano  meno  facilmente  quando  il  tessuto  sia  stato 
colorato  con  ematossilina,  previa  mordenzatura  con  sali  metallici. 

b)  Degenerazioni  secondarie.  —  Abbiamo  precedentemente  detto 
che  per  amputazione  del  cilindrasse,  degenera  spesso  anche  il  corpo  cel¬ 
lulare  del  neurone  a  cui  il  cilindrasse  apparteneva;  ancor  più  netta  e 
sicura  è  la  degenerazione  della  fibra  nervosa  quando  essa  sia  separata 
dal  suo  centro  trofico,  cioè  dal  corpo  del  neurone  contenente  il  nucleo. 
La  distruzione  di  centri  di  sostanza  grigia  conduce  quindi  alla  degenera¬ 
zione  di  tutte  le  fibre  della  sostanza  bianca  che  da  questi  centri  pro¬ 
vengono. 

Perciò  il  cosidetto  metodo  delle  degenerazioni  dei  fasci  di  sostanza 
bianca  ha  permesso  di  ritrovare  relazioni  di  continuità  o  di  dipendenza 
anche  tra  elementi  nervosi  tra  loro  molto  lontani.  Questo  metodo  è 
stato  impiegato  con  gran  frutto  sia  dopo  adatte  mutilazioni  o  estirpa¬ 
zioni  di  centri,  fatte  in  via  sperimentale,  sia  nelle  osservazioni  anatomo- 
patologiche  e  istologiche  delle  varie  regioni  del  sistema  nervoso  in  indi¬ 
vidui  che  avevano  subito  lesioni  a  focolaio  di  certi  centri. 

I  processi  degenerativi  secondari  delle  fibre  si  chiamano  distali 
o  cellulifughi  o  discendenti,  quando  si  producono  per  distruzione  o  sepa¬ 
razione  della  cellula  che  dà  origine  ai  cilindrassi,  ovvero  cellulipeti 
o  ascendenti  o  di  degenerazione  indiretta  o  retrograda,  quando  è  leso  o  ta¬ 
gliato  l’apparecchio  terminale.  Quando  sia  leso  il  corpo  di  neuroni  di 
associazione  si  ha  anche  la  degenerazione  di  fibre  di  associazione  o 
commissurali. 

Sui  processi  degenerativi  che  debbono  avvenire  nelle  fibre  e  anche 
nelle  cellule  nervose  per  lesioni  che  abbiano  per  sede  primitiva  le  sinapsi 
tra  ramificazioni  di  un  neurone  e  ramificazioni  di  un  altro,  assai  poco 
sappiamo. 

I  processi  di  degenerazione  secondaria  delle  fibre  della  sostanza 
bianca  si  mettono  in  evidenza  con  vari  metodi:  uno  è  quello  di  Donaggio 
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;he  mette  in  evidenza  le  prime  alterazioni  del  cilindrasse,  gli  altri  sono 
pielli  classici  di  Weigert  e  di  Marchi,  che  si  basano  sulle  alterazioni  della 
melina  (trasformazione  dei  lipoidi  mielinici  in  acidi  grassi  elevati  e 
uincipalmente  acidi  grassi  non  saturi)  per  cui  cambia  il  comportamento 
Leila  guaina  delle  fibre  di  fronte  alle  lacche  ematossiliniche  e  all’acido' 
►sinico. 

Più  tardi  le  alterazioni  dei  cilindrassi  divengono  ancor  più  evidenti, 
:on  varicosità,  rigonfiamenti,  frammentazioni.  Intanto  entrano  in 
;ampo  i  macrofagi  e  portano  via  residui  cilindrassili  e  goccie  di  mielina 
►  di  grassi,  mentre  il  tessuto  di  sostegno  prolifera  e  sostituisce  gli  ele- 
nenti  nervosi  distrutti. 

Se  si  tien  conto  di  questa  dipendenza  trofica  delle  fibre  delle  cel- 
ule,  si  comprende  bene  il  meccanismo  di  quelle  lesioni  che  abbiamo 
filiamato  sistematizzate  che  cioè  si  estendono  soltanto  a  determinati 
asci  di  fibre.  Così  per  lesioni  delle  circonvoluzioni  centrali  e  del  lobulo 
) aracentrale  degenerano  in  via  discendente  le  vie  piramidali  e  cioè  nel 
cervello  parte  della  corona  raggiata  e  della  capsula  interna  (parte  an- 
eriore  del  braccio  posteriore)  nel  midollo  i  fasci  piramidali  diretti  e 
ncrociati. 

Per  le  lesioni  dei  neuroni  sensitivi  periferici  degenerano  in  via  ascen- 
lente  i  cordoni  posteriori  ed  i  fasci  cerebellari  diretto  e  crociato  (Gowers) 
lei  cordone  ant ero -laterale. 

3.  Infiammazioni  croniche ,  sclerosi ,  gliosi.  —  Le  infiammazioni  acute 
lei  sistema  nervoso  centrale,  alle  quali  abbiamo  già  accennato  a  pa¬ 
gina  776  conservano  abbastanza  i  caratteri  del  processo  flogistico  poiché, 
3er  via  dei  vasi  sanguigni,  si  hanno  sempre,  insieme  ai  predominanti 
ènomeni  degenerativi  delle  cellule  e  delle  fibre,  i  fatti  che  veramente 
caratterizzano  F  infiammazione  e  cioè  l'iperemia,  l'infiltrazione,  l’essuda- 
fione,  la  neoformazione,  di  elementi  connettivali  di  origine  mesenchi- 
nale. 

Per  le  forme  croniche  si  accentuano  sempre  più  le  incertezze  se 
’ealmente  esse  debbano  essere  considerate  come  vere  infiammazioni.  Si 
sa  che  le  infiammazioni  croniche  di  tutti  i  tessuti  sono  essenzialmente 
caratterizzate  da  proliferazioni  connettivali  a  tipo  indurativo  e  infiltra¬ 
zione  parvicellulare  accompagnate  da  processi  atrofici  e  degenerativi 
ìegli  elementi  essenziali. 

Ora  questi  fatti  si  possono  riscontrare  come  originatisi  dai  vasi  e 
falle  loro  guaine  in  certe  forme  croniche  di  natura  infettiva-ematogena, 
che  in  genere  susseguono  a  forme  acute  (meningo-encef aliti  e  meningo- 
nieliti,  polioencefaliti  o  poliomieliti,  ecc.),  ma  tutte  le  sclerosi,  gli  induri- 
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menti  e  le  degenerazioni  secondarie  sebbene  altre  volte  considerate  come 
infiammazioni  croniche,  debbono  essere  oggi  distinte,  principalmente 
perchè  i  fenomeni  proliferativi  che  in  tali  processi  cronici  entrano  in 
giuoco,  riguardano  tutti  la  nevroglia,  la  quale  per  la  sua  natura  ed  origine 
è  ben  diversa  dagli  elementi  mesenchimali,  ai  quali  si  debbono  le  vere 
iperplasie  flogistiche. 

La  sclerosi  multipla  o  disseminata  o  a  placche  è  uno  di  questi  pro¬ 
cessi  di  eziologia  e  di  natura  incerta.  Si  tratta  di  focolai,  visibili  anche 
ad  occhio  nudo,  sparsi  per  il  sistema  nervoso  centrale,  di  colorito  gri¬ 
giastro,  costituiti  essenzialmente  da  cellule  di  nevroglia.  Le  fibre  sono 
alterate  e  la  mielina  è  scomparsa. 

Proliferazioni  della  nevroglia  ( gliosi )  si  incontrano  pure  nella  pa¬ 
ralisi  progressiva ,  negli  arresti  di  sviluppo ,  nella  demenza  senile. 

Nel  midollo  spinale  si  hanno  pure  fatti  di  gliosi,  e  sovratutto  la 
proliferazione  di  gruppi  di  cellule  della  nevroglia  attorno  al  canale  cen¬ 
trale.  Si  forma  così  un  cordone  neoplastico  gliomatoso,  che  subisce  però 
un  rammollimento,  e  dà  luogo  ad  un  canale:  questo  processo  ha  rice¬ 
vuto  il  nome  caratteristico  di  siringomielia. 

4.  Fenomeni  rigenerativi  nel  sistema  nervoso  centrale.  —  In  base  agli 
studi  del  processo  rigenerativo  dei  nervi  (v.  il  cap.  IV)  coirapplicazione 
degli  stessi  metodi,  si  è  tentato  in  questi  ultimi  anni,  di  studiare  la  rige¬ 
nerazione  delle  fibre  del  sistema  nervoso  centrale. 

In  seguito  alle  lesioni  traumatiche  dei  centri  nervosi  furono  messi 
in  evidenza,  nella  sostanza  bianca,  fatti  simili  a  quelli  che  si  riscontrano 
nella  rigenerazione  dei  nervi  periferici  (Sala,  Marinesco,  Bossi,  Perron- 
cito,  ecc.).  Anche  in  questi  casi  troviamo  la  formazione  di  bottoni,  pias¬ 
trine,  anelli,  eliche;  la  rigenerazione  è  però  più  lenta,  malsicura,  meno 
completa  e  in  genere  non  conduce  al  ristabilirsi  della  continuità  nelle  vie 
nervose. 

Più  minutamente  tali  fenomeni  furono  studiati  negli  animali  iber¬ 
nanti  da  O.  Bossi,  il  quale  concluse  che  durante  la  letargia  invernale  il 
sistema  nervoso  centrale  è  capace  di  rigenerarsi. 

Per  riguardo  alle  cellule  nervose  la  possibilità  della  neoformazione 
di  elementi  normalmente  funzionanti  è  stata  negata  dalla  maggior  parte 
degli  autori,  che  si  sono  occupati  deH’argomento;  e  questa  conclusione 
si  basa  anzitutto  sul  fatto  dell’alta  differenziazione  funzionale  raggiunta 
dalle  cellule  nervose,  la  quale  è  a  scapito  della  loro  capacità  riprodut¬ 
tiva:  e  in  secondo  luogo  sull’altro  fatto  ormai  accertato,  che  almeno  nelle 
specie  più  alte  della  scala  zoologica,  non  esiste  nei  centri  nervosi  una 
riserva  di  elementi  giovani,  capaci  di  moltiplicarsi  e  di  evolversi. 
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Negli  urodeli  però,  anche  adulti,  fu  sicuramente  dimostrata  da 
^raisse  e  da  Caporaso  una  capacità  rigenerativa  del  midollo  spinale,  la 
[naie  ha  luogo  per  opera  di  cellule  di  tipo  embrionale,  che  si  trovano 
ìelhependima  e  che  moltiplicandosi  e  differenziandosi  in  neuroblasti 
iproducono  le  porzioni  di  midollo  distrutte. 

Nei  mammiferi,  dopo  la  lesione  della  sostanza  grigia  dei  centri 
[corteccia  cerebrale,  sostanza  grigia  midolare),  le  cellule  nervose  pre¬ 
sentano  fenomeni  di  irritazione ,  che  si  potrebbero  considerare  come  ten- 
ativi  di  rigenerazione.  Tali  sono  le  mitosi  che  parecchie  volte  sono  state 
)sservate  nei  tessuti  nervosi  lesi  (Mondino,  Ziegler,  Coen,  Sanarelli, 
>.  Levi),  le  quali  però  non  giungono  alla  telofase  e  quindi  non  servono 
id  una  moltiplicazione  cellulare.  Altri  fenomeni  reattivi  assai  interes¬ 
santi  sono  stati  descritti  da  O.  Eossi,  pure  entro  le  cellule  nervose  di 
animali  superiori.  Si  tratta  di  modificazioni  delle  fibrille  entro  il  cito¬ 
plasma  e  nei  prolungamenti  (ingrossamento  delle  fibrille,  confluenza  e 
ramificazioni  di  esse,  formazioni  di  spirali  e  di  placche  ecc.).  e  anche 
ii  proliferazioni  e  ramificazioni  collaterali  dei  prolungamenti  proto¬ 
plasmatici. 


APPUNTI  BIBLIOGRAFICI. 

Sull’anatomia  normale  dei  centri  nervosi,  vedi: 

Déjérine,  Anatomie  des  centres  nerveux,  Paris  1895. 

Bethe,  Arch.  f.  m.  Anat.  voi.  50.  N eurol.  Centr.  1899.  Allg.  Anat.  u.  Phys.  des 
Nervensystems.  Leipzig  1903. 

Barbacci,  Centr.  /.  Path.  1899. 

Marinesco,  Arch.  f.  Anat.  u.  Phys,  1899. 

Nissl,  N eurol.  Centralbl.  18.  94,  95,  96. 

Mingazzini,  Anatomia  clinica  dei  centri  nervosi.  Un.  Tip.  Ed.  Torinese,  1913. 

Sui  processi  patologici  dei  centri  nervosi,  vedi: 

Monakow,  Gehirnpathologie  nel  Handbuch  di  N othnagel,  2.a  ed.  1906. 
Lewandowsky,  Handbuch  der  Neurologie  Berlin  1910. 

Enst,  Anat.  pat.  del  sistema  nervoso.  Nel  trattato  d’ Aschoff .  Unione  tip.  ed.  Tori¬ 
nese,  1914. 

Flatatj,  Jacobsohn,  Minor,  Handbuch  der  pat.  Anat.  des  Nervensystems,  1904. 
Borst,  Ergebnisse  der  Pathol.,  voi.  9,  1904. 

Rossi  O.,  Atti  del  I  Congr.  della  Soc.  neurol.  ital.,  1909. 

Sui  processi  degenerativi  delle  cellule  nervose,  vedi: 

Sacerdotti,  Ergebnisse  der  Pathologie,  voi.  4  e  5. 

Monti,  Boll,  della  Soc.  Med.  e  Chir.  di  Pavia,  marzo  1895. 


792 


PARTE  IX. 


CAPITOLO  SECONDO 


Nissl,  Centr.  f.  Nervenheillcunde,  voi.  17,  1894. 

Lugaro,  Riv.  di  Rat.  nerv.  e  meni.,  voi.  I,  1896. 

Goldscheider  e  Flatau,  Fortsch.  der  Med.,  1897. 

Sui  fenomeni  rigenerativi  del  sistema  nervoso  centrale,  vedi: 

Caporaso,  Ziegler's  Beitrdge,  voi.  XV,  1889. 

Rossi  O.,  Rivista  di  Patol.  nerv.  e  ment.,  voi.  XIII,  f.  11,  1908,  voi.  XIV,  f.  7,  1909 
e  voi.  XV,  pag.  201,  1910. 

Perrero,  Rivista  di  patol.  nerv.  e  ment.,  voi.  XIV,  f.  5,  1909. 

Bielschowsky,  Journ.  f.  Psychol.  u.  Neurol.,  voi.  XIV,  f.  3-4,  1909. 

CAPITOLO  II. 

Fisiopatologia  dell’encefalo. 

I.  —  Disturbi  dell’intelligenza. 

Se  e  come  l’encefalo  o  piuttosto  la  corteccia  cerebrale  siano  la 
sede  dell’intelligenza  e  della  coscienza  è  una  questione  filosofica  che  non 
ci  riguarda.  Noi  sappiamo  però  che  ogni  lesione  dell’encefalo,  è  legata 
a  disturbi  delle  facoltà  intellettive.  Non  è  palese  il  fatto  contrario,  e 
cioè  che  tutti  i  disturbi  delle  facoltà  intellettive  siano  accompagnati  od 
abbiano  per  base  alterazioni  anatomiche,  poiché,  in  molte  malattie 
e  cioè  in  tutte  le  forme  affettive  e  in  quelle  numerose  deviazioni  degene¬ 
rative  del  tipo  della  paranoia  non  si  riesce  a  mettere  in  evidenza  alte¬ 
razioni  di  sorta.  Si  può  però  pensare,  che  tali  alterazioni  sussistano,  ma 
che  siano  di  natura  fisico -chimica  tanto  delicata  da  sfuggire  ai  più 
sottili  metodi  di  indagine  che  oggi  possediamo. 

Sulla  natura  intima  dei  fenomeni  patologici  della  coscienza  non 
possiamo  sperare  di  saper  nulla,  poiché  nulla  di  fondamentale  e  sicuro 
ci  è  noto  neppure  sui  più  semplici  processi  psichici  della  vita  normale. 

Non  ci  resta  quindi  che  accennare  a  questi  vari  disturbi  registrando 
il  modo  con  cui  si  presentano,  le  condizioni  nelle  quali  si  manifestano. 

1.  Disturbi  del  sonno.  —  Il  sonno  è  uno  stato  di  riposo  del  cervello, 
accompagnato  da  perdita  della  coscienza,  in  cui  però  non  tutta  l’attività 
psichica  è  abolita,  ma  solo  come  distaccata  dal  mondo  esteriore  e  chiusa 
in  sè  stessa. 

Il  sonno  può  essere  disturbato  per  meccanismi  diversi.  Praticamente 
torna  utile  distinguere  alcuni  tipi  di  alterazioni  del  sonno,  per  quanto 
questi  non  abbiano  una  patogenesi  unica,  anzi  si  verifichi  spesse  volte 
il  fatto  che  la  stessa  causa  in  momenti  diversi  possa  dare  alterazioni  di 
tipo  opposto. 


FISIOPATOLOGIA  DELL’ENCEFALO 


793 


Quando  il  sonno  è  molto  diminuito  od  abolito  si  parla  d 'insonnia  o 
agripnia. 

Le  cause  dell’insonnia  sono  diverse  e  cioè: 

lesioni  organiche  dei  centri  nervosi  :  è  noto  che  l’insonnia  è 
spesso  una  manifestazione  precoce  della  sifìlide  e  dell’arterio-sclerosi 
cerebrale; 

lesioni  di  altri  organi  che  producono  dolori  violenti  o  notevoli 
modificazioni  del  ricambio; 

stati  affettivi  particolari  come  quelli  che  si  hanno  nella  melancolia, 
nella  nevrastenia  grave,  nell’isterismo,  ecc.; 

intossicazioni  di  origine  esogena  o  endogena. 

Allorché  il  sonno  diviene  anormale  per  profondità  o  per  durata, 
o  per  il  momento  e  il  modo  in  cui  compare  si  parla  d 'ipersonnia.  Il 
sonno  patologico  che  si  manifesta  durante  la  giornata  è  sintomo  fre¬ 
quente  di  molte  malattie  organiche  del  cervello  (tumori)  e  di  certi 
stati  d’autointossicazioni  (nefriti). 

Coll’appellativo  di  narcolessia  si  vuole  indicare  la  comparsa  im¬ 
provvisa  di  accessi  di  sonno  irresistibili  ma  brevi,  diurni,  che  interrom¬ 
pono  le  abituali  occupazioni.  Questa  alterazione  è  frequente  nell’iste¬ 
rismo  e  nell’epilessia. 

Col  termine  di  letargia  viene  indicato  un  sonno  profondo  di  lunga 
durata,  spesso  di  settimane,  caratterizzato  da  fenomeni  particolari, 
e  in  genere  d’origine  isterica. 

Il  sonnambulismo  si  può  considerare  come  un  sonno  in  cui  sono  in 
genere  conservate  le  attività  muscolari  e,  in  maggiore  o  minor  parte  an¬ 
che  la  sensibilità  e  certe  facoltà  intellettive,  mentre  vi  è  un  profondo 
torpore  dell’individualità  e  della  volontà.  Esso  si  produce  spontanea¬ 
mente  in  certi  individui  nevropatici  ( nottambulismo )  e  si  può  anche  pro¬ 
curare  in  soggetti  adatti  con  la  suggestione  ipnotica. 

Il  sonno  profondo  patologico,  con  completa  abolizione  di  ogni  fa¬ 
coltà  psichica,  con  la  scomparsa  di  ogni  attività  muscolare  e  di  ogni 
sensazione,  dicesi  coma.  Esso  è  la  conseguenza  di  gravi  alterazioni  fì¬ 
siche  o  chimiche  della  corteccia  cerebrale. 

L’ammalato  è  immobile  e  insensibile;  gli  sfinteri  sono  dilatati,  i 
riflessi  indeboliti  o  mancanti.  Yi  sono  alterazioni  delle  funzioni  respira¬ 
torie  e  circolatorie;  respiro  di  Cheyne-Stokes,  polso  raro  e  tardo.  Tutto 
ciò  nei  casi  più  gravi  mentre  nel  coma  leggero  questi  sintomi  possono 
molto  variare.  Assai  sjiesso  dal  coma  si  passa  alla  morte,  perchè  non  si 
annullano  più  le  gravi  cause  che  lo  hanno  prodotto.  Queste  cause  sono: 
traumatiche:  colpi  sul  cranio  (commozione  cerebrale)  frattura  del 
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cranio,  compressione  del  cervello,  per  es.,  per  versamenti  sanguigni 
nella  cavità  meningea; 

termiche ,  colpo  di  calore,  colpo  di  sole  (v.  voi.  I,  pag.  49)-, 

tossiche ,  da  intossicazioni  esogene  (alcool,  narcotici)  ed  endogene 
(diabete,  uremia); 

infettive,  encefaliti,  meningiti,  infezioni  con  setticemia  e  tossiemia 
nei  periodi  più  gravi; 

circolatorie ,  emorragia  cerebrale,  trombosi,  embolia,  emorragia 
meningea; 

tumori  cerebrali ,  in  questi  il  coma  è  più  che  altro  conseguenza  della 
compressione. 

2.  Disturbi  nella  percezione.  —  Nella  vita  psichica  normale  ogni  per¬ 
cezione  corrisponde  perfettamente  ad  una  sensazione  reale  cioè  ad  una 
determinata  eccitazione  di  un  organo  di  senso. 

Quando  la  sensazione  esiste,  ma  è  falsata  nella  sua  interpretazione 
si  ha  l’ illusione,  quando  una  percezione  sorge  spontaneamente  senza  og¬ 
getto  reale,  cioè  senza  una  eccitazione  periferica  specifica  si  parla  di 
allucinazione.  La  prima  anomalia  è  meno  grave  e  più  frequente,  special- 
mente  nella  sfera  visiva. 

Le  allucinazioni  invece  rappresentano  seurpre  un  disturbo  con¬ 
siderevole  della  funzionalità  cerebrale,  in  particolar  modo  quelle  che  si 
riferiscono  al  senso  della  vista.  Gli  ammalati  vedono  nettamente  per¬ 
sone,  animali,  che  non  esistono,  ovvero  sono  atterriti  dall’apparizione 
di  fantasmi  o  di  oggetti  mostruosi.  Ma  anche  per  gli  altri  sensi  specifici 
si  possono  avere  allucinazioni,  cioè  allucinazioni  uditive,  tattili,  olfattive, 
gustative.  Spesso  varie  allucinazioni  si  uniscono  insieme  e  si  comple¬ 
tano  a  vicenda,  onde  Finfermo  non  dubita  più  della  realtà  delle 
proprie  rappresentazioni.  Così  vi  sono  casi,  in  cui  l’allucinato  vede  e 
tocca  una  persona  immaginaria  e  ne  sente  la  voce.  Vi  sono  anche  allu¬ 
cinazioni  della  sensibilità  generale  cutanea  e  viscerale.  Talvolta  negli 
isterici  le  allucinazioni  sono  unilaterali. 

Gli  errori  sensoriali  e  specialmente  le  allucinazioni  si  possono  veri¬ 
ficare  in  molte  malattie  mentali  specialmente  in  quelle  che  ripetono  la 
loro  origine  da  intossicazioni  endogene  od  esogene;  anzi  in  talune  di 
queste  le  allucinazioni  possono  aver  caratteri  particolari,  per  es.,  le- 
zoopsie  degli  alcoolisti  (immagini  di  animali  viventi).  Per  la  loro  comples¬ 
sità  e  frequenza  sono  notevoli  le  allucinazioni  nella  demenza  precoce; 
per  la  loro  importanza  pratica,  come  determinanti  d’atti  spesso  pericolosi, 
quelle  degli  stati  post-accessuali  epilettici,  e  quelle  della  cosidetta  epi¬ 
lessia  psichica.  Pare  invece  sono  le  allucinazioni  in  altre  forme  psichiche 
e  nella  paralisi  progressiva. 
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Di  altri  disturbi  primitivi  o  secondari  della  percezione  non  è  questo 
il  luogo  di  parlare,  perchè  formano  materia  di  trattati  speciali  di  psico- 
patologia. 

3.  Disordini  della  memoria .  -  Amnesie.  —  La  memoria  è  l’attitudine 
a  rievocare  stati  di  coscienza  già  provocati,  sotto  forma  di  ricordi. 
Secondo  Tanzi  e  Lugaro  nel  processo  mnemonico  si  debbono  considerare 
i  seguenti  fatti:  la  formazione  delle  traccie  mnemoniche  cioè  l’impressione 
di  percezioni  corrispondenti  a  sensazioni  attuali  e  reali,  nelle  cellule  del 
sistema  nervoso;  la  durata  o  permanenza  delle  traccie  mnemoniche,  cioè 
la  tenacia  della  memoria;  la  rievocazione  del  ricordo  o  risveglio  delle 
traccie  mnemoniche  dietro  adatti  stimoli,  il  riconoscimento  che  queste 
immagini  sono  realmente  evocate  dalla  memoria,  sono  ricordi  mnemonici. 
Questi  due  ultimi  fenomeni  sono  evidentemente  di  natura  associativa. 

Le  varie  forme  si  possono  interpretare  secondo  questi  concetti  (Tanzi 
e  Lugaro)  In  primo  gruppo  porremo  quelle  che  dipendono  da  incapa¬ 
cità  totale  o  parziale  di  formare  le  traccie  mnemoniche.  Ciò  dipende 
sempre  da  alterazioni  talora  nutritive  o  tossiche  delle  cellule  corticali. 
Se  queste  alterazioni  sono  irreparabili  (arresti  di  sviluppo  nell’idiozia), 
le  amnesie  più  o  meno  estese  sono  permanenti.  Se  si  tratta  di  alterazioni 
passeggere  che  rendono  solo  per  breve  tempo  le  cellule  nervose  incapaci 
di  ricevere  impressioni  mnemoniche  (ubbriachezza  incompleta,  asfissia, 
fulminazione,  attacchi  di  epilessia,  traumi  al  capo)  si  ha  solo  una  lacuna 
mnemonica ,  cioè  l’individuo  non  ricorda  nulla  del  periodo  nel  quale 
vi  era  il  disturbo  grave  di  coscienza.  Talora  in  alcuni  stati  per  es., 
quelli  consecutivi  a  traumi  al  capo  si  nota  amnesia  totale  anche  di  ciò 
che  accadde  quando  il  soggetto  aveva  già  ricuperato,  almeno  in  gran 
parte  la  coscienza  ( amnesia  anterograda) . 

Un  secondo  gruppo  di  amnesie  dipende  da  distruzioni  di  traccie 
mnemoniche,  per  es.,  1  amnesia  retrograda ,  che  si  estende  a  qualche  giorno 
prima  del  fatto  che  provocò  l’amnesia,  e  V amnesia  retroanterograda ,  in 
cui  la  perdita  della  memoria  si  estende  e  al  tempo  precedente  e  al  tempo 
successivo  a  quello  in  cui  si  svolse  il  fattore  eziologico  dell  amnesia. 

Vi  sono  casi  (focolai  distruttivi  della  corteccia)  in  cui  si  cancellano 
intiere  classi  di  ricordi  mnemonici  o  anche  scompaiono  tutti  ( amnesia 
totale).  Se  solo  alcune  distinte  categorie  di  ricordi,  localizzate  nettamente 
nelle  regioni  corticali  colpite,  sono  distrutte,  si  hanno  le  asimbolie,  cioè 
l’incapacità  di  riconoscere  o  di  definire  o  classificare  certe  sensazioni 

cecità  ; psichica ,  sordità  psichica). 

Le  apraxie  si  possono  ricollegare  a  questo  gruppo  di  amnesie:  esse 
consistono  nell’incapacità  di  eseguire  determinati  movimenti  diretti 
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ad  uno  scopo  e  ciò  solo  perchè  mancano  le  immagini  mnemoniche 
necessarie  per  questi  movimenti,  perchè,  come  dice  il  Liepmann,  è 
scomparsa  nella  memoria  delFammalato  la  formula  psichica  del  mo¬ 
vimento.  Tra  le  asimbolie  troverebbero  posto  anche  le  afasie  che  però 
preferiamo  considerare  a  parte  (vedi  cap.  secondo,  IV). 

Un  terzo  gruppo  di  amnesie  comprende  quelle,  in  cui  il  fatto 
fondamentale  è  un  disturbo  del  l’evocazione  mnemonica.  In  queste  i 
ricordi  mnemonici,  pur  ancora  esistenti,  non  si  risvegliano  spontanea¬ 
mente  per  la  via  consueta  dell’associazione  rappresentativa,  ma  si 
riaffacciano  solo  sotto  forti  stimoli  sensoriali. 

Si  hanno  amnesie  che  cedono  ad  evocazioni  energiche  per  stimoli  im¬ 
periosi,  esse  sono  insufficienze  funzionali  che  spesso  preludiano  a  lesioni 
più  gravi  ed  irreparabili.  In  genere  si  tratta  di  fenomeni  di  interruzione 
parziale  di  vie  che  collegano  centri  diversi.  In  questo  gruppo  si  debbono 
probabilmente  far  rientrare  certe  parafasie,  afasie  e  alexie. 

La  dissociazione,  che  impedisce  il  risveglio  dei  ricordi  mnemonici, 
si  può  riscontrare  nei  sonnambolici,  negli  epilettici,  negli  individui  che 
hanno  subito  forti  emozioni.  In  questi,  quando  cessino  le  ragioni  della 
dissociazione,  scompare  anche  il  disturbo  della  memoria  e  in  tali  casi 
si  ha  la  prova  della  differenza  che  sussiste  tra  questa  forma  di  amnesia 
e  quelle  che  dipendono  dalle  distruzione  di  traccie  mnemoniche. 

Un  quarto  gruppo  di  amnesie  riguarda  il  riconoscimento  del  ri¬ 
cordo  mnemonico  come  tale.  Gli  ammalati  di  queste  (amnesie  dementi 
senili,  paralitici,  alcoolisti)  confondono  immagini  rievocate  con  immagini 
reali  ed  attuali.  Nei  casi  meno  gravi  si  hanno  par  amnesie,  errori,  illusioni 
della  memoria. 

4.  Fenomeni  morbosi  del  pensiero.  —  Le  sensazioni  e  le  loro  traccie 
mnemoniche  rievocabili,  associandosi  secondo  determinate  leggi,  spesso 
dopo  aver  subito,  per  così  dire,  una  specie  di  riduzione  nei  loro  aspetti 
fondamentali  ( astrazione )  formano  il  patrimonio  ideativo  di  ciascun  indi¬ 
viduo.  L’utilizzazione  attiva  delle  idee,  incanalate  secondo  una  direzione, 
nel  determinare  la  quale  non  sono  estranei  i  fenomeni  affettivi,  costitui¬ 
scono  ciò  che  chiamano  il  pensiero ,  somma  di  atti  a  meccanismo  com¬ 
plesso  e  delicato,  il  quale  ha  la  sua  origine  nelle  sensazioni  ed  il  suo  mezzo 
più  efficace  nella  loro  utilizzazione  (esperienza)  per  dirigere  i  giudizi  (pre¬ 
visione). 

Non  sarebbe  conforme  all’indole  di  questo  trattato  il  parlare, 
anche  per  sommi  capi,  della  patologia  del  pensiero  in  generale.  Ci 
limiteremo  a  ricordare  alcuni  dei  principali  disturbi. 

a)  Difetti  del  patrimonio  ideativo.  —  Questo  può  essere  tanto  ri- 
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stretto  da  divenire  insufficiente,  non  solo  ai  bisogni  della  vita  di  relazione 
ma  anche  a  quelli  della  vita  vegetativa:  questo  accade  per  due  ordini 
di  cause,  congenite  le  une,  acquisite  le  altre. 

Si  distinguono  difetti  del  patrimonio  ideativo  dovuti  a  disturbi 
di  sviluppo,  dell’organo  deputato  alle  funzioni  psichiche  e  difetti  conse¬ 
cutivi  a  lesioni  distruttive  dell’organo  medesimo.  Difetti  della  prima  ca¬ 
tegoria  si  trovano  nell  'imbecillità  (aplasia  conseguente  a  degenerazione 
ereditaria),  nelle  idiozie  (forme  dovute  a  cerebropatie  di  varia  natura  e  di 
vario  decorso,  stabilitesi  nella  vita  intrauterina  o  nei  primi  tempi  della 
vita  estrauterina),  nel  cretinismo  (forma  di  origine  tiroidea,  v.  pag.  691). 
In  questa  stessa  categoria  possiamo  incontrare  forme  di  difetto  meno 
esteso  e  meno  profondo  nei  casi  di  infantilismo  (spesso  legato  a  disturbi 
di  naturaendocrina)  ed  in  quelli  di  sordomutismo  e  di  audimutismo.  I  di¬ 
fetti  dovuti  alla  mancanza  di  un  senso,  per  es.,  di  quello  della  vista, 
se  privano  l’individuo  della  possibilità  di  formarsi  ricordi  di  ima  data 
classe,  non  danneggiano  grandemente  la  formazione  del  patrimonio 
intellettuale,  perchè  altri  sensi  si  affinano,  raccogliendo  immagini  che 
vengono  utilizzate  meglio  e  più  estesamente  di  quello  che  accade  nel 
normale. 

I  difetti  della  seconda  categoria,  conseguenti  a  processi  che  colpi¬ 
scono  il  cervello  in  un’epoca  nella  quale  esso  è  già  ricco  di  traccie  mne¬ 
moniche  ed  abituato  ad  utilizzarle  insieme  alle  sensazioni,  hanno  il 
nome  di  demenze. 

Queste  hanno  caratteri  diversi  a  secondo  dell’estensione  del  pro¬ 
cesso  morboso,  delle  sue  ripercussioni  e  del  momento  nel  quale  si  svolge. 
La  psicopatologia  distingue  le  demenze  in  generali  e  parziali.  Gli  antichi 
alienisti  parlavano  di  demenze  primitive  e  di  demenze  secondarie,  ma  per 
il  patologo  generale  torna  più  naturale  una  distinzione  di  tipi  basata 
sulla  natura  del  processo  morboso  che  li  produce.  Così  troviamo  una  forma 
demenziale  detta  senile  determinata  da  processi  involutivi  delle  strutture 
nervose,  ed  accanto  ad  essa  una  varietà  detta  arteriosclerotica,  perchè 
appunto  cagionata  da  lesioni  dei  vasi  cerebrali,  una  forma  detta  post¬ 
apoplettica  od  encefalo-malacica  dipendente  da  distruzione  degli  elementi 
nervosi  del  cervello  in  seguito  ad  emorragia,  ad  embolia,  a  trombosi:  una 
demenza  da  processi  encefalitici  di  natura  luetica:  una  demenza  detta 
(forse  impropriamente  dal  punto  di  vista  psico-patologico)  demenza 
precoce ,  nella  quale  si  sono  trovate  alterazioni  delle  cellule  nervose  e  della 
nevroglia  della  corteccia,  alterazioni  che  però  non  sono  state  ancora 
sufficientemente  illustrate. 

Oltre  ai  disturbi  ora  ricordati  si  possono  trovare  altre  anomalie  del 
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pensiero,  nelle  qnali  ha  gran  peso  anche  il  fattore  affettivo.  Sono  questo 
le  idee  ossessive,  le  fobie,  i  deliri  in  senso  stretto. 

b)  Le  idee  ossessive  sono  idee  a  contenuto  per  sè  non  morboso,  ma 
che  traggono  la  loro  impronta  patologica  dal  fatto,  che  si  incastrano 
intempestivamente,  ostinatamente  e  irresistibilmente  nel  corso  del 
jjensiero,  deviandolo  o  paralizzandolo,  in  quanto  che  polarizzano  l’at- 
tenzione. 

c)  Le  fobie  non  sono  in  fondo  che  una  varietà  di  idee  ossessive  che 
consistono  nella  rappresentazione  di  un  avvenimento  spiacevole  o  di 
una  impressione  sgradita  o  di  un  pericolo,  accompagnate  da  un  timore 
esagerato  del  loro  avverarsi  (Tanzi  e  Lugaro). 

d )  Delirii.  —  La  denominazione  di  delirio  si  applica  propriamente 
ad  una  deviazione  di  giudizio  (errore  di  critica),  che  abbia  la  caratteristica 
di  resistere  all’influenza  delle  sensazioni,  dell’esperienza  e  della  critica 
che  tendono  a  rettificarla. 

I  deliri  possono  avere  contenuto  a  direzioni  varie,  ed  è  appunto 
in  base  a  queste,  che  gli  psichiatri  li  classificano,  spesso  con  vocaboli  che 
non  fanno  che  parafrasare  l’aspetto  più  banale  della  manifestazione. 

Dal  vero  delirio  in  senso  psicopatologico  debbono  essere  tenuti  di¬ 
stinti  quegli  stati,  nei  quali  gli  errori  di  giudizio,  mutevoli  ed  in  genere 
transitori,  per  quanto  profondi,  dipendono  da  alterazioni  della  perce¬ 
zione,  cioè  da  errori  sensoriali,  scomparsi  i  quali  cessano  anche  gli  errori 
di  giudizio.  Questi  stati,  che  alcuni  chiamano  deliranti ,  si  osservano  so- 
vratutto  nelle  psicosi  di  origine  infettiva  o  tossica,  che  presentano  i 
caratteri  dell’amenza  o  della  confusione  mentale  (delirii  da  disturbi 
circolatori,  delirii  da  esaurimento,  delirii  tossici,  infettivi,  ecc.). 

5.  Disturbi  della  sfera  affettiva.  —  Senza  addentrarci  in  questo  com¬ 
plesso  capitolo  della  psicopatologia  ci  limit eremo  a  ricordare,  che  esistono 
due  ordini  di  disturbi  affettivi  e  cioè  transitori  e  permanenti. 

I  primi  consistono  in  variazioni  patologiche  dell’umore;  non  motivate 
o  insufficientemente  motivate,  nel  senso  dell’esaltamento  o  della  depres¬ 
sione.  Sono  elementi  fondamentali  di  quelle  sindromi,  che  si  chiamano 
mania  e  melancolia ,  forme  che  spesso  si  ripetono  o  si  alternano  nello  stesso 
individuo  a  periodi  di  durata  assai  differente  ( psicosi  maniaco-depressiva 
di  Kraepelin). 

I  secondi  sono  quasi  sempre  congeniti,  e  vanno  dalle  semplici  ano¬ 
malie  del  carattere,  nelle  quali  è  difficile  fissare  un  limite  assoluto  alla 
normalità,  fino  ai  veri  pervertimenti  come  si  osservano  nella  immoralità 
costituzionale. 
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II.  —  Disturbi  della  motilità  di  origine  cerebrale. 

Gli  esperimenti  sugli  animali  hanno  dimostrato  resistenza  e  la 
?alizzazione  di  centri  motori  nella  corteccia  cerebrale.  Nell’uomo,  assai 
ù  che  in  tutti  gli  altri  animali,  questa  parte  del  sistema  nervoso  ha 
sunto  un’alta  funzionalità,  prevalendo  su  altri  centri,  pure  cerebrali, 
sede  inferiore.  Ciò  si  accorda  con  la  grande  complessità  e  perfezione 
movimenti  di  cui  un  uomo  è  capace,  con  le  intime  correlazioni  che 
Lssistono  tra  sensibilità  e  motilità,  dimodoché  continuamente  la  piima 
rige  ed  assiste  la  seconda  funzione. 

Anche  nell’uomo  non  sono  mancati  esperimenti  di  stimolazione  di- 
fi  t  a  della  corteccia  praticati  in  casi  di  operazioni  chirurgiche  (Horsley, 
Aen,  Mills  ecc.)  e  si  è  visto,  che  i  centri  per  i  movimenti  del  capo  si 
’ovano  nel  terzo  inferiore  della  circonvoluzione  centrale  anteriore; 
centri  per  i  movimenti  del  braccio  son  situati  nel  terzo  medio  quelli  per 
i  gamba  nel  terzo  superiore  della  stessa  circonvoluzione  e  in  parte  nel 
)bo  paracentrale. 

Le  vie,  che  si  partono  da  questi  centri,  sono  in  parte  dirette  e  in 
iarte  incrociate.  Di  esse  come  si  è  visto  a  pag.  766  la  principale  è  co- 
tituita  da  due  neuroni:  un  neurone  motore  centrale .  il  cui  corpo  è  situato 
ielle  regioni  corticali  ora  ricordate,  e  di  cui  il  lungo  prolungamento  ci- 
indrassile  va  ai  nuclei  motorii  peduncolo-bulbo-protuberanziali  e 
Lei  midollo  spinale  (corna  anteriori)  e  quivi  mediante  rami  collaterali 
5  terminali  si  mette  in  connessione  con  un  neurone  motore  periferico 
die  ha  sede  in  questi  nuclei  e  dal  quale  partono  poi  le  fibre  che,  lungo  i 
lervi  periferici  (craniali  o  spinali)  vanno  ai  muscoli.  Le  altre  vie  motrici 
sono  molto  più  complicate  e  sono  formate  da  catene  di  neuroni,  non  an¬ 
cora  bene  individualizzati,  che  passano  per  i  gangli  della  base  cerebrale 
e  per  il  cervelletto,  e  giungono  anch’esse  a  neuroni  motori  periferici 
meso-  e  romboencefalici  o  spinali. 

Qualsiasi  alterazione,  che  colpisca  i  centri  motori  corticali  o  le  loro 
vie  di  connessione  dà  luogo  a  disturbi  che  si  posson  o  classificai  e  in  tre 
categorie  e  cioè  fenomeni  di  eccitamento ,  fenomeni  di  deficienza  o  paralisi , 
fenomeni  di  incoordinazione. 

L’esame  della  motilità  si  fa,  osservando  accuratamente  lo  stato  e 
la  posizione  degli  arti,  della  testa  e  del  tronco,  e  sovratutto  esaminando 
le  condizioni  dei  singoli  muscoli  o  di  gruppi  di  muscoli  e  tenendo  conto 
del  loro  tono  della  rapidità,  della  regolarità  e  della  coordinazione  dei  loro 
movimenti.  Si  usano  poi  i  mezzi  di  registrazione  grafica  con  leve  o  altri 
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apparecchi  scriventi  quali  si  usano  in  fisiologia.  Altri  ^strumenti  di 
grande  utilità  in  questo  esame  sono  i  dinamometri ,  che  ci  permettono  di 
misurare  la  forza  muscolare  sviluppata  da  certi  muscoli.  1  ’ergografo  di 
Mosso,  che  serve  a  studiare  la  resistenza  alla  fatica  e  infine  V  ergoestesio- 
grafo  di  Galeotti,  che  fa  vedere  come  un  individuo  sia  capace  di  apprez¬ 
zare  e  regolare  il  proprio  sforzo  muscolare  per  controbilanciare  una  re¬ 
sistenza  variabile. 

1.  Fenomeni  di  eccitazione.  -  a)  Epilessia  Jachsoniana.  — È  il  caso 
più  tipico  di  fenomeni  di  eccitazione  motoria  di  origine  corticale.  Si 
tratta  di  irritazione  delle  circonvoluzioni  centrali  (o  di  regioni  circonvi¬ 
cine)  per  le  quali  si  producono  stimoli,  che  funzionano  in  modo  somigliante 
alle  stimolazioni  elettriche  della  corteccia  negli  esperimenti.  Si  pro¬ 
ducono  cosi  accessi  di  scosse  convulsive,  in  genere  limitate  ad  una  regione 
del  corpo,  ma  che  spesso  si  diffondono  poi  ad  una  intiera  metà  del  corpo 
o  anche  a  tutto  l'organismo.  Spesso  vi  è  anche  pei  dita  della  coscienza. 

b)  Convulsioni.  —  Con  questo  nome  si  comprendono  contrazioni 
involontarie  forti  e  disordinate  di  vari  gruppi  muscolari,  per  cui  risultano 
movimenti  degli  arti  e  del  tronco  incomposti  e  non  diretti  ad  alcuno 
scopo.  Le  convulsioni  di  distinguono  in  toniche  e  cloniche,  l’elle  prime 
si  hanno  lunghi  tetani  dei  muscoli  interessati  e  perciò  rigidità  e  tensione 
delle  parti  affette,  nelle  seconde  ha  luogo  un  succedersi  di  contra¬ 
zioni  muscolari  più  o  meno  forti,  seguite  da  rilasciamenti  e  cosi  si  pro¬ 
ducono  moti  rapidi  e  irregolari,  talvolta  ritmici.  Le  convulsioni  general¬ 
mente  si  manifestano  ad  accessi  seguiti  da  pause  più  o  meno  lunghe. 
Il  periodo  convulsivo,  in  cui  si  manifestano  gli  accessi  può  durare  qualche 
ora  o  qualche  giorno.  Esso  termina  in  genere  con  fenomeni  critici  (sudo¬ 
razione,  poliuria,  diarrea)  e  lascia  uno  stato  di  profonda  prostrazione. 

Le  convulsioni  sono  assai  spesso  di  origine  cerebrale  ma  possono  an¬ 
che  avere  un’origine  spinale.  Tutte  le  lesioni  delFencefalo  producono  so¬ 
venti  convulsioni:  lesioni  circolatorie  (emorragie,  embolie),  infezioni 
cerebrali  e  meningee,  intossicazioni  esogene  (alcool,  alcaloidi  ad  azione 
eccitante,  piombo  ecc.)  ed  endogene  (uremia,  eclampsia),  intossicazioni 
infettive,  setticemia,  tumori  cerebrali.  Infine  è  da  ricordare  che  certe 
convulsioni  paiono  provocate  per  via  riflessa  da  stimolazioni  che  par¬ 
tono  dalla  pelle,  da  certe  mucose,  dallo  stomaco,  dell’intestino  dal¬ 
l'ut  ero. 

c)  Contratture.  —  Sono  contrazioni  toniche  persistenti  (tetani) 
involontarie  di  alcuni  muscoli  o  gruppi  muscolari  della  vita  di  relazione 
(Strauss,  Dejerine).  Vanno  queste  distinte  nettamente  dalle  contratture 
f  alse  o  passive,  determinate  da  fattori  meccanici  dipendenti  da  retrazioni 
atrofiche  dei  muscoli. 
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Sul  meccanismo  patogenetico  delle  contratture  vere  si  è  molto  di¬ 
scusso,  ma  le  opinioni  più  semplici  e  più  verosimili  sono  due  cioè: 

1. °  che  la  contrattura  sia  la  conseguenza  di  una  esagerazione  del 
tono  muscolare.  Come  nello  stato  normale  giungono  ai  nostri  muscoli 
continui  modici  impulsi,  che  mantengono  i  muscoli  stessi  in  uno  stato 
di  media  contrazione  (tono),  così  in  condizioni  patologiche  possono 
rinforzarsi  questi  stimoli  e  produrre  un  aumento  dello  stato  di  contrazione 
muscolare. 

2. °  che  la  contrattura  di  un  gruppo  muscolare  sia  cagionata  dalla 
paralisi  del  suo  gruppo  muscolare  antagonista. 

In  causa  delle  contratture  si  determinano  atteggiamenti  anomali 
delle  parti  colpite  e  incapacità  di  usarle  queste  parti  o  di  usare  convenien¬ 
temente.  La  contrattura  si  risolve  nella  narcosi  o  se  si  anemizzano  i 
muscoli  contratturati.  Questi  muscoli  non  presentano  in  generale  alte¬ 
razioni  di  struttura,  nè  anomalo  comportamento  elettrico. 

Le  contratture,  oltre  che  di  origine  cerebrale,  possono  essere 
anche  di  origine  spinale  quando  nel  midollo  sia  leso  il  neurone  centrale 
(vie  piramidali);  in  qualche  caso  raro  (facciale)  di  origine  periferica. 

Le  contratture  di  origine  cerebrale  si  riscontrano  nelle  emiplegie 
capsulari,  nel  morbo  di  Little  o  paralisi  spasmodica  infantile  che  è  l’e¬ 
spressione  di  alterazioni  nel  neurone  cortico-spinale  prodotte  da  varie 
cause  (traumatiche,  tossiche,  infettive)  durante  la  vita  fetale  o  nella 
primissima  infanzia,  nei  tumori  cerebrali,  nelle  meningiti  e  nelle  ence¬ 
faliti  diffuse.  Specialmente  in  questi  casi  si  produce  il  cosidetto  sintoma 
di  Kernig  che  ha  importanza  diagnostica  fondamentale.  Esso  consiste 
in  questo,  che,  se  si  fanno  piegare  le  cosce  ad  angolo  retto  sul  tronco, 
i  muscoli  flessori  delle  gambe  entrano  in  una  violenta  contrattura- 
d)  Tetanie.  —  Sono  caratterizzate  da  contrazioni  tetaniche  dolo¬ 
rose  ( crampi )  di  alcuni  muscoli  o  gruppi  muscolari.  Durano  talvolta 
qualche  minuto,  talvolta  qualche  ora  o  un  giorno  o  due.  Spesso  si  hanno 
forme  di  tetania,  in  cui  i  periodi  di  riposo  si  alternano  con  accessi 
violenti  di  varia  lunghezza.  Le  contratture  spesso  sono  simmetriche! 
sono  indipendenti  dalla  volontà,  compaiono  dopo  stimolazioni  anche  lievi 
per  es.  per  la  compressione  dei  fasci  vascolo -nervosi  degli  arti  o 
per  la  stimolazione  meccanica  del  facciale.  I  nervi  appaiono  ipereccitabili 
alla  corrente  galvanica. 

Le  tetanie  sono  quasi  sempre  manifestazioni  tossiche  e  si  presentano 
in  intossicazioni  esogene  (per  cloroformio,  per  piombo,  per  ergotina  ecc.) 
o  in  certe  infezioni  del  tubo  digerente.  Piu  che  altro  dipendono  pero 
da  disturbi  del  ricambio  e  della  secrezione  delle  ghiandole  endocrine. 

Lustig  e  Galeotti,  5.*  ed.  —  Voi.  II.  51. 


802 


PARTE  IX.  -  CAPITOLO  SECONDO 


Così  la  tetania  delle  gravide  e  delle  partorienti  e  sovratutto  la  tetania 
paratireopriva  di  cui  abbiamo  già  trattato  nella  parte  VII  di  questo 
volume  (v.  pag.  696). 

e)  Spasmi ,  tics,  crampi  professionali.  —  Gli  spasmi  sono  reazioni 
muscolari  dovute  ad  alterazioni  irritative  dei  centri  psicomotori  o 
di  un  punto  qualsiasi  dell’arco  riflesso  sensitivo-motore  (Mattirolo). 
Gli  spasmi  possono  essere  tonici  o  clonici,  sono  al  tutto  indipendenti 
dalla  volontà  e  dall’attenzione,  proseguono  spesso  anche  durante  il 
sonno.  Più  frequenti  sono  nei  muscoli  della  faccia:  così  il  trisma ,  che 
è  uno  spasmo  tonico  dei  muscoli  masticatori,  il  nistagmo ,  che  è  uno  spasmo 
clonico  dei  muscoli  oculomotori.  Il  torcicollo  è  uno  spasmo  tonico  dei  mu¬ 
scoli  del  collo.  Altri  spasmi  si  presentano  nei  muscoli  del  tronco,  nei 
muscoli  respiratori,  nel  diaframma  ( singhiozzo )  nei  muscoli  degli  arti. 

I  tics  consistono  nella  contrazione  involontaria,  intermittente, 
abituale  di  un  muscolo  o  di  un  gruppo  di  muscoli.  Il  movimento  che 
sussegue  non  è  in  genere  diretto  ad  alcuno  scopo,  si  presentano  nel 
viso  nel  collo,  nelle  spalle,  nel  tronco.  La  maggior  parte  dei  tics  sembra 
che  abbiano  un’origine  cerebrale  e  siano  di  natura  ossessiva.  * 

I  crampi  professionali  (crampo  degli  scrivani,  dei  dattilografi,  dei 
violinisti,  dei  telegrafisti  ecc.)  sono  disturbi  funzionali  muscolari,  con¬ 
sistenti  in  genere  in  contrazioni  toniche  dolorose,  che  compaiono  appena 
l’individuo  tenta  di  adoperare  l’istrumento  di  cui  il  troppo  esercizio  gli  ha 
cagionato  l’infermità.  Probabilmente  alcuni  di  questi  disturbi  hanno 
un’origine  psicomotoria  e  si  debbono  anche  essi  riannettere  al  gruppo  delle 
fobie  e  delle  ossessioni. 

f)  Sincinesie  o  contrazioni  associate  involontarie  inutili  di  alcuni 
gruppi  di  muscoli  che  si  aggiungono  in  genere  a  movimenti  volontari, 
ma  anche  a  movimenti  riflessi  o  automatici  e  che  riguardano  le  stesse 
parti  del  corpo  che  si  pongono  in  azione  o  anche  parti  più  lontane.  Si 
riscontrano  in  certe  cerebropatie  infantili,  negli  stati  postemiplegici 
e  in  altre  lesioni  del  sistema  nervoso  centrale.  La  loro  interpretazione 
patogenetica  è  piuttosto  oscura.  Secondo  alcuni  si  tratta  di  diffusioni 
anormali  degli  eccitamenti  psicomotori  in  causa  dell’indebolimento  del 
potere  inibitore  della  corteccia  al  qual  potere  si  deve  appunto  la  limi¬ 
tazione  degli  stimoli  (Tomayer). 

g)  Atetosi.  —  Consiste  nella  produzione  di  movimenti  complessi, 
involontari,  disordinati,  senza  scopo  (movimenti  di  polipo)  che  si  com¬ 
piono  lentamente  ed  in  modo  quasi  continuo. 

Cessano  però  nel  sonno.  Non  impediscono  i  movimenti  volontari, 
ma  li  inceppano  e  qualche  volta  li  contrariano  e  ne  annullano  l’efficacia. 
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Colpiscono  più  frequentemente  la  mano  e  il  piede,  qualche  volta  i  muscoli 
Iella  faccia  e  della  lingua. 

L’atetosi  dipende  da  lesioni  cerebrali  ma  è  difficile  decidere  quale 
importanza  abbia  la  sede  della  lesione.  Nei  cadaveri  degli  atetosici  sono 
state  trovate  lesioni  ora  di  una  ora  dell’altra  parte  dell’encefalo  e  cioè 
della  corteccia,  dei  nuclei  della  base  e  specialmente  dei  talami,  dei  pe¬ 
duncoli  cerebellari,  del  cervelletto  ecc.  e  sopra  queste  alterazioni 
a  focolaio  sono  state  formulate  diverse  teorie. 

li)  Tremori.  —  Sono  oscillazioni  ritmiche,  rapide  e  poco  estese 
di  certe  parti  del  corpo,  prodotte  da  bevi  e  involontarie  contrazioni  di 
alcuni  muscoli.  I  ritmi  più  rapidi,  detti  vibratori ,  contano  da  7  a  12  oscil¬ 
lazioni  per  secondo,  il  ritmo  lento  della  paralisi  agitante  non  dà  più 
di  3  o  4  oscillazioni  per  secondo.  I  tremori  si  dividono  in  cinetici  o  in¬ 
tenzionali  che  si  manifestano  solo  durante  i  movimenti  volontari,  e  in 
statici  o  non  intenzionali ,  che  si  producono  all’infuori  dei  movimenti 
volontari  e  cessano  durante  questi  e  in  misti ,  che  si  producono  tanto  du¬ 
rante  i  movimenti  quanto  nel  riposo. 

I  tremori  si  manifestano  nella  testa,  negli  arti,  nella  lingua,  nelle 
palpebre  nei  globi  oculari.  Per  riguardo  alla  loro  patogenesi  si  hanno  al 
solito  differentissime  cause.  Yi  sono  tremori  di  origine  intieramente  oscura 
così  i  tremori,  ereditari,  i  tremori  congeniti  dei  neuropatici  e  dei  degene¬ 
rati,  degli  isterici,  degli  epilettici,  i  tremori  senili.  Poi  vi  sono  tremori  di 
cui  più  nota  è  l’eziologia,  come  i  tremori  tossici  degli  alcoolisti,  degli  am¬ 
malati  di  idrargirismo  e  di  saturnismo,  dei  pellagrosi,  i  tremori  degli 
emiplegici  e  delle  persone  affette  da  tumori  cerebrali. 

Specialmente  in  tre  malattie  del  sistema  nervoso  sono  evidenti 
i  tremori:  nella  sclerosi  a  placche ,  in  cui  il  tremore  è  intenzionale  e  vera¬ 
mente  tipico,  nella  paralisi  agitante  o  morbo  di  Parkinson ,  in  cui  le  oscil¬ 
lazioni  sono  lente  e  cessano  o  diminuiscono  durante  i  movimenti  vo¬ 
lontari  e  nella  malattie  di  Friedreich. 

i)  Coree.  —  Sono  affezioni  caratterizzate  da  movimenti  continua- 
mente  ripetuti,  irrequieti,  più  o  meno  accentuati  in  tutte  le  parti  del 
corpo  o  in  metà  del  corpo  ( emicoree ).  Si  tratta  di  contrazioni  involon¬ 
tarie  aggravate  in  genere  dai  movimenti  volontari,  i  quali  a  lo  volta 
appaiono  più  o  meno  inceppati  e  disturbati.  Si  accentuano  negli  stati 
emotivi,  diminuiscono  o  cessano  nel  sonno. 

Il  tipo  principale  delle  coree  è  la  corea  del  Sydenham ;  altre  forme 
sono;  la  corea  degenerativa  di  Huntington ,  la  corea  delle  gravide,  le  coree 
isteriche,  le  coree  postemiplegiche. 

L’eziologia  e  la  patogenesi  di  tutte  queste  forme  sono  varie  e  per 
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alcuni  casi  molto  incerte.  Ma  con  tutta  probabilità  la  causa  prima  si 
deve  cercare  nel  cervello,  e  precisamente  nella  zona  rolandica.  La  corea 
del  Sydenham  è  certamente  di  origine  infettiva,  per  quanto  i  reperti 
di  bacteri  nel  cervello  dei  coreici  non  siano  tanto  sicuri  (Maragfiano, 
Pianese,  Guizzetti,  Cesaris-Dernel).  L’eccitazione  cerebrospinale  avrebbe 
luogo  secondo  alcuni,  per  opera  delle  tossine  bact eriche  secondo  altri 
direttamente  per  lo  sviluppo  di  germi  nel  sistema  nervoso. 

2.  Fenomeni  di  deficienza.  -  P aralisi.  —  Per  paralisi  si  intende  la 
perdita  della  contrattilità  per  mancata  funzione  nervosa  di  un  muscolo 
o  di  un  gruppo  muscolare.  Quando  la  sospensione  della  contrattilità  non 
è  completa  si  parla  di  paresi.  Le  paralisi  si  possono  produrre  per  lesione 
di  qualsiasi  punto  nelle  vie  nervose  che  vanno  dai  centri  psicomotori 
alle  terminazioni  nervose  nei  muscoli,  ma  qui  ci  occuperemo  solo  delle 
paralisi  di  origine  cerebrale.  Esse  comprendono  tutte  quelle  che  deri¬ 
vano  da  distruzioni  della  corteccia  cerebrale  nella  zona  motrice,  da 
interruzioni  delle  fibre  del  centro  ovale  e  della  capsula  interna,  da  lesione 
dei  nuclei  della  base. 

L’estensione  delle  paralisi  dipende  non  solo  dalla  grandezza  delle 
lesioni,  ma  anche  dalla  loro  situazione,  si  comprende  bene,  per  es., 
come  una  lesione  anche  assai  limitata  della  capsula  interna,  ove  si 
raccolgono  tutte  le  fibre  che  vanno  ad  una  metà  del  corpo,  possa  pro¬ 
durre  una  paralisi  estesa  a  tutta  questa  metà.  A  seconda  dell’estensione 
le  parafisi  si  dividono  in  monoplegie  o  parafisi  limitate,  paraplegie  o 
parafisi  simmetriche  di  due  regioni  omologhe  del  corpo,  emiplegie  o  pa¬ 
rafisi  di  una  metà  del  corpo. 

Le  parafisi  ora  sono  -flaccide,  cioè  la  muscolatura  è  completamente 
inerte  e  rilasciata,  ora  sono  spastiche,  cioè  accompagnate  da  contratture 
vere  di  gruppi  muscolari  diversi  o  antagonisti  a  quelli  paralizzati 
o  da  contratture  false  dei  muscoli  paralizzati  stessi,  le  quali 
dipendono  dai  disturbi  trofici  per  mancanza  di  innervazione,  che  cam¬ 
biano  sostanzialmente  la  struttura  elastica  dei  muscoli. 

Le  parafisi  di  origine  centrale  possono  modificarsi  grandemente 
per  il  ristabilirsi  della  funzionalità  in  cellule  o  fibre  non  definitivamente 
Jese  od  interrotte,  ma  solo  alterate  funzionalmente  per  le  cause  patologi¬ 
che  che  hanno  agito:  forse  è  anche  possibile  il  ristabilirsi  della  motilità 
prer  vie  nervose  accessorie  (Eolimann,  Lazarus,  Trempel). 

a)  Monoplegie.  —  Sono  le  conseguenze  di  lesioni  corticali  o 
sottocortica.fi  piuttosto  limitate.  Si  tratta  di  lesioni  circolatorie  (emor¬ 
ragia,  embolia,  trombosi)  di  tumori,  di  granulomi  (gomme,  tubercoli 
solitari).  Si  estendono  ora  ad  un  solo  gruppo  muscolare  del  tronco  o  di* 
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un  arto,  ora  a  tutto  un  arto,  ora  alla  faccia.  La  diagnosi  di  sede  della  le¬ 
sione  si  fa,  tenendo  conto  dei  dati  forniti  dalTanatomia  e  dalla  fisiologia. 

b)  Paraplegie.  —  Le  paraplegie  si  presentano  in  genere  nei  due 
arti  inferiori  e  secondo  alcuni  anzi  solo  queste  paralisi  meritano  tale 
nome.  Più  raramente  si  ha  la  paralisi  contemporanea  dei  due  arti 
superiori.  Si  distinguono  in  clinica  paraplegie  spastiche,  accompagnate 
oltre  che  da  contratture,  da  esagerazione  dei  riflessi  e  paraplegie  flaccide 
in  cui  i  muscoli  atrofici  restano  molli  ed  i  riflessi  tendinei  sono  aboliti 
o  assai  diminuiti.  Quando  si  tratta  del  treno  inferiore,  gli  sfinteri  nel 
primo  caso  sono  piuttosto  contratti  e  spastici,  nel  secondo  rilassati  e  vi  è 
incontinenza.  Il  camminare  nelle  forme  spastiche  non  eccessive  è  ancora 
possibile,  sebbene  l’andatura  acquisti  caratteri  anomali  particolari. 

Le  paraplegie  sono  ora  di  origine  cerebrale  ora  di  origine  spinale. 
Le  prime  dipendono  da  lesioni  circoscritte  simmetriche  nella  zona 
rolandica,  nella  corona  raggiata,  nella  capsula  interna. 

Tra  i  diversi  tipi  delle  paralisi  cerebrali  ricorderemo  la  paralisi 
pseudo-bulbare ,  che  si  manifesta  nei  vecchi,  come  conseguenza  di  piccole 
alterazioni  circolatorie  per  lo  più  arteriosclerotiche,  di  rammollimenti  nelle 
regioni  rolandica  o  capsulare,  e  la  paralisi  spastica  infantile  o  morbo 
di  Little  a  cui  abbiamo  accennato  a  proposito  delle  contratture  (v. 
pag.  801). 

c)  Emiplegie.  —  La  paralisi  di  una  metà  dei  corpo  dipende  per 
solito  da  una  lesione  delle  vie  piramidali  nel  luogo  ove  esse  formano 
la  capsula  interna  e  perciò  prima  della  decussazione.  La  paralisi  quindi 
appare  nel  lato  opposto  a  quello  ove  si  è  verificata  la  lesione  cerebrale. 
Essa  colpisce  sovratutto  gli  arti,  mentre  i  muscoli  del  tronco  conser¬ 
vano  il  loro  tono  e  non  appaiono  paralizzati,  almeno  ad  un  esame  super¬ 
ficiale,  perchè  subentra  l’azione  di  centri  spinali  inferiori.  Però  ad  un 

« 

attento  esame  specialmente  delle  escursioni  respiratorie,  si  riscontrano 
modificazioni  della  contrattilità  dei  muscoli  del  torace. 

Quasi  sempre  sono  anche  colpiti  i  muscoli  della  faccia  e  prevalente¬ 
mente  quelli  innervati  dal  facciale  inferiore.  Anche  nel  lato  corrispondente 
a  quello  ove  è  avvenuta  la  lesione  cerebrale  si  possono  aver  fenomeni 
di  paresi  dovute  probabilmente  all'interruzione  delle  fibre  omolaterali 
che  secondo  i  risultati  di  Pothmann  e  di  altri  decorrono,  insieme 
alle  crociate,  nella  via  piramidale  principale. 

Si  chiamano  emiplegie  alterne  quelle  che  presentano  parafisi  degli 
arti  di  un  lato  e  di  uno  o  più  nervi  craniali  del  lato  opposto.  Fra  queste 
la  principale  è  la  sindrome  di  Millard-Gubler  o  parafisi  degli  arti  di  un 
lato  e  del  facciale  del  lato  opposto.  Essa  è  dovuta  ad  una  lesione  della 
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protuberanza,  che  interessa  il  nucleo  o  i  filetti  radicolari  del  facciale 
e  le  fibre  del  fascio  piramidale  prima  del  loro  incrociamento. 

Le  emiplegie  sono  dapprima  paralisi  flaccide,  poi  compaiono  feno¬ 
meni  d’irritazione  e  cioè  contratture,  tremori,  emicoree,  emiatetosi. 

Nelle  emorragie  cerebrali  le  emiplegie  compaiono  improvvisamente 
e  sono  accompagnate  da  perdita  della  coscienza  (ictus  apoplettico ): 
nelle  forme  cagionate  da  trombosi  in  genere  compaiono  a  poco  a  poco 
e  sono  precedute  da  cefalea,  vertigini,  parestesie,  senso  di  pesantezza  alle 
membra.  Poi  insorge  la  paralisi,  che  rapidamente  progredisce  e  si  fa 
completa  mentre  si  svolgono  anche  fenomeni  morbosi  a  carico  della  sensi¬ 
bilità,  della  loquela  e  delle  facoltà  intellettive. 

Dal  punto  di  vista  eziologico  si  conoscono  anche  emiplegie  dovute 
a  fattori  tossici  (emiplegia  da  saturnismo,  irremica,  puerperale),  a  ele¬ 
menti  infettivi  (emiplegie  difteriche,  piemiche,  sifilitiche,  malariche), 
a  traumi  (emiplegie  traumatiche  emiplegie  chirurgiche),  a  tumori,  a 
malattie  croniche  del  sistema  nervoso  con  base  anatomica,  parafisi  pro¬ 
gressiva,  tabe,  sclerosi  a  placche,  ecc.). 

3.  Fenomeni  di  incoordinazione.  -  a)  Atassie.  —  La  coordinazione 
dei  movimenti,  l’equifibrio,  l’orientazione  del  nostro  corpo  sono  funzioni 
estremamente  complesse,  che  hanno  per  base  sensazioni  provenienti 
da  tutti  i  punti  delfiorganismo  (sensibilità  profonda,  sensibilità  muscolare 
e  articolare)  dall’occhio  e  dall’orecchio  e  sovratutto  da  quegli  organi 
specifici,  che  sono  i  canali  semicircolari.  Queste  sensazioni  vengono  poi 
raccolte  ed  utilizzate  dal  cervello  e  dal  cervelletto  che  sono  gli  or¬ 
gani  centrali  da  cui  partono  gli  impulsi  per  i  movimenti  che  servono 
a  coordinare  le  nostre  azioni,  a  tenerci  in  equilibrio,  ad  orientarci. 
Non  sarebbe  nel  carattere  del  nostro  libro  addentrarci  in  questi 
argomenti  di  fisiologia  così  complessi  e  diffìcili.  Ricorderemo  solo  che  il 
cervelletto  è  l’organo  nervoso,  il  quale  principalmente  funziona  in  questo 
ordine  di  fenomeni  e  che  nelle  lesioni  di  esso  o  delle  vie  che  lo  congiun¬ 
gono  al  cervello,  al  midollo,  all’apparato  vestibolare,  si  hanno  fenomeni 
di  atassia,  e  di  incoordinazione  ( atassia  cerebellare)  che  modificano  pro¬ 
fondamente  il  modo  di  camminare  e  di  stare  in  piedi.  Dobbiamo  anche 
ricordare  che  le  lesioni  del  verme  del  cervelletto  hanno  molta  maggiore 
importanza  che  le  lesioni  dei  suoi  emisferi,  le  quali  possono  sussistere 
lungamente  senza  dar  luogo  a  manifestazioni  morbose  molto  visibili. 
Nelle  lesioni  circoscritte  della  corteccia  cerebellare  l’atassia  può  essere 
limitata  agli  arti  omolaterafi. 

Gli  atassici  cerebellari  presentano,  nella  stazione  eretta,  oscilla¬ 
zioni  laterali  ed  anteroposteriori;  la  loro  deambulazione  è  barcollante, 
incerta,  a  zig-zag. 
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Anche  le  lesioni  corticali  cerebrali,  localizzate  alla  zona  rolandica 
o  perirolandica,  producono  incoordinazione  e  disturbi  deirequilibrio  e 
così  pure  le  lesioni  del  centro  ovale  (tumori),  che  distruggono  un  certo 
numero  di  fibre  di  associazione  e  sensitive.  Nei  tumori  del  lobo  frontale 
si  può  riscontrare  un’atassia  simile  alla  cerebellare. 

Le  lesioni  del  talamo  ottico  e  della  capsula  interna  producono  pure 
atassia  spesso  limitata  ad  un  solo  lato  del  corpo  e  descritta  da  Déj crine. 

Inoltre  sono  da  ricordarsi  qui  le  atassie  labirintiche,  che  compaiono 
in  certe  malattie  dell’orecchio  interno.  In  esse  è  evidente  il  sintomo 
di  Bomberg,  che  consiste  nella  comparsa  di  oscillazioni  e  nella  perdita 
dell’equilibrio  quando  il  soggetto,  che  si  trovi  in  posizione  militare, 
chiuda  gli  occhi.  Questo  sintomo  manca  nelle  forme  cerebellari. 

Per  ultimo  accenneremo  alle  cosidette  atassie  funzionali  cioè  senza 
base  anatomica,  che  si  riscontrano  in  certi  casi  di  nevrastenia  e  isterismo. 

L’atassia  può  somigliare  alle  sindromi  cerebellari,  cioè  può  esservi, 
come  in  queste,  oscillazioni  e  barcollamento,  durante  la  stazione  eretta 
e  disturbi  anche  gravi  di  deambulazione. 

b )  Vertigine.  —  La  vertigine  è  un  fenomeno  puramente  subiet¬ 
tivo,  che  consiste  in  una  sensazione  illusoria  di  movimento  o  del  proprio 
corpo  o  degli  oggetti  circostanti.  Questa  illusoria  sensazione  spinge 
il  soggetto  a  fare  falsi  ed  inutili  movimenti  di  equilibrazione:  egli  piega 
il  capo  ed  il  corpo,  fa  movimenti  con  le  gambe,  talvolta  gira  su  sè  stesso, 
si  appoggia  agli  oggetti  circonvicini  e  non  raramente  cade.  La  sensazione 
del  movimento  è  in  genere  quella  del  girare  ( vertigo  gyrans ),  ma  qualche 
volta  anche  deH’oscillare  dall’avanti  all’indietro  o  di  lato.  Disturbi 
della  vista  e  dell’udito  (bagliori,  diplopia,  ronzii)  angoscia,  nausea  e 
vomito,  sudore  freddo  e  diarrea,  più  raramente  perdita  della  coscienza 
accompagnano  l’accesso  di  vertigine.  Questi  accessi  spesso  compaiono 
senza  cause  occasionali,  ma  in  molti  casi  sono  provocati  da  sensazioni 
visive,  più  raramente  uditive  e  da  movimenti.  A  seconda  del  loro  mec¬ 
canismo  patogenetico  si  possono  distinguere  le  vertigini  come  segue: 

a)  V ertigini  vestibolari .  —  Sono  le  più  comuni  e  le  più  importanti . 
Ad  esse  vanno  soggetti  individui  perfettamente  normali,  di  cui  il  corpo 
sia  costretto  a  movimenti  passivi  piuttosto  lenti  di  oscillazione  o  di 
rotazione  (vedi  cinetosi  pag.  47  del  voi.  I)  L’origine  di  queste  vertigini 
è  appunto  nel  labirinto  ove  gli  otoliti,  che  si  trovano  negli  otricoli  dei 
canali  semicircolari,  sospinti  dalla  forza  d’inerzia  durante  i  movimenti 
del  capo  o  deH’intiero  corpo,  eccitano  le  cellule  sensitive  che  tappezzano 
internamente  gli  otricoli  stessi  e  conducono  così  abnormi  sensazioni  ai 
centri  dell’equilibrio.  L’intimo  legame  tra  labirinto  e  cervelletto  è 
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dimostrato  da  tanti  dati  anatomici  e  fisiologici,  tra  cni  quello  importan¬ 
tissimo,  messo  in  evidenza  dal  Camis,  della  produzione  cioè  di  correnti 
elettriche  di  azione  nel  cervelletto  per  stimolazioni  meccaniche  del  labi¬ 
rinto. 

Nelle  malattie  dell’orecchio  interno  spesso  non  è  risparmiato  l’ap¬ 
parecchio  vestibolare  e  da  uno  le  cosidette  vertigini  auricolari  o  sindrome 
del  Ménière ,  nelle  quali  il  fattore  patogenetico  essenziale  sarebbe  un 
aumento  della  tensione  della  linfa  nei  canali  semicircolari.  Questa  ma¬ 
lattia  si  presenta  con  accessi  di  vertigine  più  o  meno  violenta  o  con  uno 
stato  vertiginoso  continuo,  esacerbato  pure  da  parossismi. 

6)  Vertigine  cerebrale.  —  È  uno  dei  sintomi  più  comuni  dell’arte¬ 
riosclerosi  cerebrale  (Grasset).  Si  presenta  anche  come  prodroma  della 
trombosi  del  cervello  e  nei  tumori  degli  emisferi. 

y)  Vertigine  cerebellare.  —  Dipende  da  alterazioni  delle  vie  che 
uniscono  il  nervo  vestibolare  col  cervelletto.  È  frequente  nei  tumori 
cerebellari. 

ó)  Vertigini  riflesse.  —  Si  presentano  nelle  malattie  dello  sto¬ 
maco,  deU’int estino,  del  fegato,  dei  reni,  dell’utero,  della  laringe.  Il  loro 
meccanismo  fìsiopatologico  non  è  chiaro,  nè  si  sa  quanta  parte  vi  possano 
avere  stimolazioni,  che,  per  mezzo  del  simpatico  o  di  rami  del  vago, 
giungano  fino  agli  organi  del  senso  dell’equilibrio,  ovvero  se  si  tratti  di 
cause  tossiche  che  stimolino  direttamente  labirinto  o  cervelletto. 

e)  Vertigini  tossiche.  —  Il  caso  più  tipico  e  più  conosciuto  è 
quello  dell’ubbriachezza  alcoolica.  Anche  la  morfina  e  l’oppio,  gli  alcaloidi 
delle  solanacee,  i  principi  attivi  dei  tabacco  della  cicuta  e  della  cannabis 
indica  ecc.  possono  dare  vertigini.  Si  hanno  pure  vertigini  nell’uremia, 
al  principio  del  coma  diabetico  e  nelle  intossicazioni  uricemiche. 

Ì)  Vertigini  funzionali.  —  Sono  sintomi  frequenti  di  varie  nevrosi, 
quali  la  nevrastenia,  l’isterismo,  l’epilessia,  la  psicoastenia,  ecc. 

III.  —  Disturbi  della  sensibilità  di  origine  cerebrale. 

Le  nostre  cognizioni  sui  disturbi  della  sensibilità  generale  e  sui 
loro  rapporti  con  la  localizzazione  delle  lesioni  che  li  producono  sono 
meno  progredite  di  quelle  che  riguardano  la  motilità.  Anche  l’anatomia 
e  la  fisiologia  ci  dànno  nozioni  piuttosto  incerte  sulle  vie  che  gli  stimoli 
percorrono  per  giungere  ai  centri  corticali. 

Anzitutto  è  necessario  ricordare  quali  sono  le  diverse  specie  di 
sensibilità.  Una  prima  distinzione  è  quella  di  sensibilità  soggettiva,  e 
di  sensibilità  oggettiva.  La  sensibilità  soggettiva  riguarda  stimoli  che 


FISIOPATOLOGIA  DELL’ENCEFALO 


809 


si  originano  spontaneamente  nei  diversi  organi  del  corpo,  e  la  sensibilità 
oggettiva  dipende  da  stimoli  esterni  i  quali  eccitano  le  terminazioni  delle 
parti  superficiali  e  profonde  del  nostro  organismo. 

La  sensibilità  oggettiva  può  essere  cosciente  od  incosciente  a  se¬ 
conda  che  gli  stimoli  giungono  o  no  fino  alla  sfera  che  è  la  sede  della  co¬ 
scienza.  Nel  secondo  caso  le  eccitazioni  si  scaricano  semplicemente 
per  i  rami  efferenti  degli  archi  diastaltici,  e  gli  effetti  degli  stimoli  ci 
si  rivelano  appunto  con  i  fenomeni  motori  (o  di  altra  natura)  coi  riflessi, 
senza  che  la  coscienza  ne  abbia  alcuna  ragione. 

Si  distinguono  inoltre  varie  forme  della  sensibilità  oggettiva  e 
queste  sono: 

La  sensibilità  tattile ,  che  ci  dà  notizia  degli  oggetti  che  vengono  a 
contatto  con  la  superficie  del  nostro  corpo.  Per  studiarla  si  usano  gli 
estesiometri  (Verdin)  e  il  compasso  di  Weber.  Sopratutto  interessa 
di  stabilire  la  localizzazione  delle  sensazioni,  cioè  se  l’ammalato  sa  da 
per  tutto  ben  riconoscere  il  punto  dove  è  stato  toccato; 

la  sensibilità  stereognostica  che  ci  permette  di  riconoscere  la 
forma  e  il  volume  dei  vari  oggetti; 

la  sensibilità  alla  pressione  o  barestesia ,  che  si  esplora  con  pesi 
diversi  collocati  nelle  diverse  regioni  del  corpo  o  meglio  col  baroestesio- 
metro  di  Eulemburg; 

la  sensibilità  termica ,  che  in  casi  anomali  è  spesso  disgiunta  dalla 
sensibilità  tattile  e  che  si  mette  in  rilievo  con  tubetti  metallici  pieni 
di  acqua  calda  o  fredda; 

la  sensibilità  dolorifica  che  si  desta  con  atti  meccanici  diversi, 
ma  più  semplicemente  con  la  puntura  di  uno  spillo; 

la  sensibilità  elettrica  per  correnti  faradiche  o  continue  di  cui  si 
può  far  variare  l’intensità. 

Per  riguardo  alle  vie  della  sensibilità,  aggiungeremo  qualche  no¬ 
tizia  più  particolarizzata  a  quanto  abbiamo  detto  a  pag.  765.  Ricorderemo 
che  il  primo  neurone  sensitivo  ( neurone  sensitivo  periferico)  ha  la  sua  sede 
nei  gangli  spinali. 

I  prolungamenti  prossimali  di  questi  neuroni  o  fibre  radicolari 
posteriori  entrano  nel  midollo  e  si  dividono  in  tre  categorie.  La  prima 
è  quella  delle  fibre  radicolari  lunghe;  formai  fasci  di  Goff  e  di  Burdach 
che  salgono  direttamente  fino  ai  nuclei  dello  stesso  nome,  dai  quali  parte 
un  secondo  neurone  di  senso,  che  si  incrocia  con  quello  del  lato  opposto, 
salendo  poi,  con  probabile  interruzione  nel  talamo,  alla  corteccia 
questi  fasci  trasportano,  secondo  ogni  verosimiglianza,  le  sensibilità 
profonde  coscienti. 
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La  seconda  categoria  comprende  le  fibre  radicolari  brevi:  una  parte 
di  queste  termina  attorno  a  quelle  cellule  cordonali,  omo-  ed  eteromere, 
dalle  quali  derivano  poi  le  fibre,  che  formano  i  fasci  cerebellari  diretti 
e  crociati,  i  quali  vanno  a  terminare,  come  dice  il  loro  nome,  nel  cervel¬ 
letto.  A  questi  fasci  spetta  il  trasporto  delle  sensibilità  profonde  inco¬ 
scienti.  Un’altra  porzione  di  fibre  radicolari  brevi  termina  attorno 
a  cellule  del  midollo  i  cilindrassi  delle  quali  passano  la  linea  mediana, 
ascendendo  in  corrispondenza  del  cordone  laterale  medialmente  ai  fasci 
cerebellari.  Queste  fibre  sarebbero  destinate  al  trasporto  degli  stimoli 
dolorifici  e  termici. 

Le  fibre  della  terza  categoria  o  fibre  radicolari  medie  si  articolano, 
su  vari  segmenti  per  ciascuna  fibra,  con  cellule  midollari  che  danno 
poi  origine  ad  un  neurone  ascendente  in  gran  parte  incrociato,  che  sale  nel 
cordone  anteriore,  lateralmente  al  fascio  di  Tiirk.  Queste  fibre  servireb¬ 
bero  per  la  sensibilità  tattile.  I  neuroni  spino -cerebrali,  che  sono  in 
connessione  con  le  fibre  radicolari  medie  e  brevi,  arriverebbero  alla 
corteccia  dopo  un’interruzione  nel  talamo. 

Nella  corteccia  cerebrale  le  funzioni  sensitive  sono  riunite  in  zone 
vicine  a  quelle  delle  funzioni  motrici,  dimodoché  nelle  lesioni  corticali 
appaiono  in  genere  contemporaneamente  disturbi  di  moto  e  di  senso  ed 
è  raro  il  caso  che  gli  uni  siano  indipendenti  dagli  altri.  Tuttavia  è  ormai 
accertato,  che,  per  es.,  nelle  lesioni  della  circonvoluzione  centrale  an¬ 
teriore  prevalgono  i  disturbi  di  moto  e  in  quelle  della  circonvoluzione 
centrale  posteriore  prevalgono,  i  disturbi  di  senso. 

1.  Disturbi  della  sensibilità  soggettiva.  —  Questi  sono  di  due  specie, 
il  dolore  e  le  parestesie. 

Il  dolore  è  sempre  un  fenomeno  centrale,  qualunque  sia  la  causa  che 
l’origina  e  per  quanto  il  soggetto  lo  localizzi  nella  parte  periferica  lesa. 
Innumerevoli  sono  le  cause  dei  dolori  e  le  loro  sedi,  come  pure  vari 
sono  i  modi  con  cui  i  dolori  si  presentano  e  gli  aggettivi  con  cui  si  de¬ 
signano:  dolore  ottuso,  acuto,  folgorante,  terebrante,  spasmodico, 
continuo,  pulsante,  ad  accessi,  a  parossismi,  ecc. 

Limitandoci  ai  dolori  che  accompagnano  le  alterazioni  del  sistema 
nervoso,  diremo  qualche  cosa  della  cefalea. 

La  cefalea ,  è  un  dolore  più  o  meno  profondo  che  ha  il  punto  di 
partenza  nel  cranio:  può  presentare  tutte  le  gradazioni,  da  un  senso  di 
pesantezza  e  di  costrizione  fino  ad  un  dolore  fortissimo  ed  atroce.  Ora 
si  tratta  di  un  dolore  diffuso,  ora  di  un  dolore  localizzato  alla  fronte,  al 
vertice  della  testa  all’ occipite  alle  tempie. 

Si  crede  che  la  sede  della  cefalea  siano  le  meningi,  perchè  è  noto  dalla 
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fisiologia  che  la  corteccia  e  la  sostanza  bianca  del  cervello  sono  insensibili 
e  perchè  ogni  lesione  dei  nervi  meningei  anche  un  semplice  disturbo  va- 
sale  delle  arterie  che  accompagnano  questi  nervi  genera  cefalea. 

L’eziologia  e  la  patogenesi  della  cefalea  è  quanto  mai  ampia  e  di¬ 
versa:  si  può  dire  che  ogni  lesione  traumatica,  tossica,  infettiva,  ogni 
disturbo  circolatorio  dell’encefalo,  è  causa  di  cefalea  e  questo  fenomeno 
morboso  accompagna  dunque  non  solo  la  maggior  parte  delle  malattie 
del  sistema  nervoso  centrale,  ma  anche  moltissime  malattie  generali. 
Nei  tumori  del  cervello  la  cefalea  compare  sovratutto  quando  il  neoplasma 
raggiunge  le  meningi:  allora  è  costante  e  spesso  localizzata  alla  sede  della 
lesione. 

Alcune  nevrosi  sono  pure  accompagnate  dalla  cefalea:  così  l’isterismo 
(chiodo  isterico )  la  nevrastenia  ( cefalea  nevrastenica  ad  elmo )  l’epilessia. 

Dalla  cefalea  si  deve  distinguere  V emicrania,  che  dipende  da  altera¬ 
zioni  circolatorie  (vasocostrizione)  del  cervello  o  delle  meningi  e  che  in 
genere,  ma  non  sempre,  è  limitata  ad  una  metà  del  capo  od  anche  ad  una 
singola  regione  del  capo.  Al  dolore  si  uniscono  talvolta  fenomeni  di  defi¬ 
cienza  cerebrale  (scotomi  scintillanti,  emianopsia,  oftalmoplegia,  afasia 
ecc.).  Gli  accessi  di  emicrania  durano  un  tempo  diverso.  Secondo  l’opi¬ 
nione  prevalente  questa  affezione  avrebbe  un’origine  simpatica. 

Le  parestesie  sono  sensazioni  spontanee  non  dolorose,  limitate  in 
genere  a  qualche  parte  del  corpo  e  che  si  indicano  con  nomi  che  rap¬ 
presentano  semplicemente  il  carattere  della  sensazione:  senso  di  -formicolio 
di  pizzicamelo,  di  vellicamento,  di  caldo,  di  freddo,  di  umidità,  di  peso, 
di  costrizione ,  ecc. 

Si  presentano  nelle  affezioni  organiche  del  cervello  e  per  lo  più 
corrispondono  ad  alterazioni  della  circolazione  sanguigna  cerebrale.  Sono 
spesso  prodromi  dell3 ictus  apoplettico  e  dell’accesso  di  epilessia.  La 
così  detta  aura  epilettica  non  è  in  fondo  che  un  insieme  di  parestesie. 

Si  riscontrano  anche  nei  tumori  cerebrali. 

Nell’isterismo  e  nella  psicoastenia  si  hanno  pure  di  queste  sensazioni 
anomale:  basti  ricordare  il  cosidetto  bolo  isterico. 

2.  Disturbi  della  sensibilità  oggettiva.  -  Anestesie  e  ipoestesie,  iper¬ 
estesie.  —  Anestesia  significa  perdita  della  sensibilità,  ipoestesia  dimi¬ 
nuzione,  iperestesia  esagerazione  delle  sensibilità. 

Le  anestesie  di  origine  cerebrale  sono  dovute  alle  stesse  lesioni  che 
producono  le  parafisi,  cioè  a  lesioni  della  corteccia,  del  centro  o\ale,  della 
regione  capsulo-talamica.  La  perdita  della  sensibilità  si  estende  ad  una 
metà  del  corpo  (emianestesie)  si  intende  al  lato  opposto  a  quello  in  cui  è 
avvenuta  la  lesione  cerebrale.  Perchè  le  emianestesie  siano  complete,  le 
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lesioni  che  le  originano,  se  situate  nelle  zone  corticali  o  subcorticali,, 
debbono  essere  molto  estese,  e  comprendere  tutta  la  regione  di  proiezione- 
sensitiva.  In  queste  i  sensi  specifici  in  genere  rimangono  intatti. 

Nelle  monoplegie  vi  sono  pure  anestesie  e  ipoestesie  limitate  all’arto 
paralizzato,  ciò  che  e  una  prova  del  parallelismo  dei  disturbi  di  moto  e  di 
senso. 

Tutte  le  forme  di  sensibilità  sono  colpite  nelle  lesioni  cerebrali,  ma 
spesso  in  modo  non  eguale.  L’anestesia  è  più  forte  alle  estremità  che 
alle  radici  degli  arti.  Il  ritorno  della  sensibilità,  che  si  ha  in  un  buon 
numero  di  casi  si  inizia  pure  alla  radice  degli  arti  e  progredisce  poi  verso 
l’estremità. 

Le  lesioni  delle  circonvoluzioni  centrali  e  in  specie  della  posteriore 
producono  disturbi  della  sensibilità  profonda  e  specialmente  del  senso 
muscolare. 

Una  forma  di  emianestesia  particolare  persistente  e  accompagnata 
da  emiplegia  leggera  e  da  emicorea  è  quella  che  si  ha  nella  cosidetta 
sindrome  talamica  di  Déjérine-Roussy. 

Nelle  lesioni  peduncolari  e  protuberanziali,  del  nastro  di  Reil  si  ha 
una  emianestesia  particolare  con  disturbi  provenienti  dalla  deficienza 
delle  funzioni  dei  nuclei  dei  nervi  cranici  e  specialmente  con  oftalmo- 
plegia.  Questa  forma  è  nota  con  il  nome  di  sindrome  sensitiva  di  Weber. 

Le  iperestesie  sono  disturbi  della  sensibilità  di  tipo  irritativo:  qualche 
volta  è  la  sensibilità  dolorifica  che  si  accentua  e  si  parla  aLora  di  iper- 
ralgesia.  Si  manifestano  nelle  regioni  della  faccia  (dominio  del  V  paio)  o 
in  altre  parti  del  corpo.  Si  riscontrano  nelle  meningiti,  nelle  meningo- 
encefaliti  c  nei  tumori  cerebrali. 

Delle  anestesie  e  delle  iperestesie  dipendenti  da  lesioni  del  midollo 
spinale  e  dei  nervi  periferici  tratteremo  brevemente  nei  seguenti  capitoli. 

IV.  —  Disturbi  del  linguaggio  e  degli  organi  dei  sensi. 

Lesioni  anatomopatologiche  o  anche  alterazioni  funzionali  dell’en¬ 
cefalo  sono  spesso  causa  di  disturbi  degli  organi  della  favella  e  degli 
organi  di  senso  specifici  (vista,  udito,  olfatto,  gusto)  che  vanno  separa¬ 
tamente  considerati. 

I  disturbi  del  linguaggio  sono  sovratutto  molto  importanti  sia  per 
l'incomodo  che  recano  agli  ammalati,  sia  per  il  valore  diagnostico.  Essi  si 
congiungono  con  modificazioni  profonde  della  lettura  e  della  scrittura. 

1.  Afasia ,  alessia ,  agrafia.  —  Con  queste  parole  intendiamo  la  perdita 
completa  o  incompleta  della  facoltà  d’esprimere  il  proprio  pensiero  o  di 


FISIOPATOLOGIA  DELL’ENCEFALO 


813 


comprendere  il  pensiero  degli  altri  espresso  per  mezzo  dei  simboli  con¬ 
venzionali  sonori  o  grafici,  che  costituiscono  il  linguaggio  parlato 
o  scritto. 

Come  abbiamo  già  accennato  parlando  delle  amnesie,  il  fatto  prin¬ 
cipale  è  la  perdita  della  memoria  dei  suddetti  simboli,  e  perciò  questi  di¬ 
sturbi  si  chiamano  asimbolie. 

Su  di  esse  sono  stati  fatti  negli  ultimi  anni  molte  ed  interessanti  di¬ 
scussioni,  dalle  quali  è  risultato,  che  si  era  stati  troppo  assoluti  nella 
localizzazione  anatomica  di  questi  disturbi  e  troppo  dottrinari  nello 
stabilire  le  loro  varietà.  Però  il  principio  fondamentale  della  esistenza 
di  zone,  la  distruzione  delle  quali  produce  non  un  disturbo  articolatorio 
del  linguaggio,  ma  un  vero  disturbo  a  carattere  asimbolico  venne  con¬ 
fermata. 

Le  afasie  possono  essere  distinte  in  tre  forme  principali: 

a)  Afasia  motrice  o  di  Broca  o  di  espressione,  nella  quale  il  soggetto 
è  incapace,  in  grado  vario  da  caso  a  caso,  di  esprimere  il  proprio  pensiero 
con  la  parola  parlata,  avendo  perduto  la  memoria  dei  movimenti  ne¬ 
cessari  a  formare  il  simbolo  verbale.  Contemporaneamente  è  disturbata 
tutta  quella  serie  di  atti  psichici,  che  formano  il  linguaggio  interno. 
Questa  forma  di  afasia  si  ha  in  seguito  a  lesione  della  zona  di  Broca, 
cioè  il  piede  della  terza  circonvoluzione  frontale  di  sinistra  nei  destrimani 
e  nelle  regioni  adiacenti  ( pars  opercularis). 

b)  Afasia  sensoriale  o  di  W ernicke  o  di  comprensione.  —  Il  disturbo 
fondamentale  consiste  nella  impossibilità  di  comprendere  il  pensiero  al¬ 
trui,  espresso  per  mezzo  della  parola  parlata.  L’afasico  di  comprensione 
ha  perduto  la  memoria  del  simbolo  sonoro;  ode  i  vocaboli  come  rumori 
e  non  più  come  simboli,  ossia  espressioni  sonore  convenzionali.  La  zona, 
di  cui  la  lesione  produce  questo  disturbo,  trovasi  nella  parte  media  della 
prima  -e  seconda  circonvoluzione  temporale  esterna  e  nei  destrimani  è 
rappresentata  quasi  esclusivamente  sull’emisfero  di  sinistra  (zona 
di  Wernicke).  Anche  nelle  lesioni  di  questa  zona  è  disturbato  il  linguaggio 
interno.  Ne  consegue  che  l’espressione  del  pensiero  con  la  parola  è  assai 
alterata.  I  malati,  parlando,  adoperano  simboli  verbali  impropri  (para- 
fasia)  e  talora  deformano  anche  i  singoli  simboli  ( gergofasia ). 

c)  Alessia  o  cecità  verbale.  —  Chiamasi  così  quel  disturbo  asimbo¬ 
lico  che  impedisce  o  rende  diffìcile  al  soggetto  di  riconoscere  in  quei  par¬ 
ticolari  disegni,  che  chiamiamo  lettere  o  parole  scritte,  il  significato 
simbolico.  Il  soggetto  diventa  perciò  incapace  parzialmente  o  totalmente 
di  interpretare  il  pensiero  altrui  espresso  per  mezzo  della  scrittura. 
In  generale  a  ciò  si  accompagnano  altri  disturbi  del  linguaggio  interno. 
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Sopratutto  è  da  ricordare  come  qui  si  abbia  spesso  una  par  agrafia  y 
che  fa  riscontro  alla  parafasia  degli  afasici  sensoriali.  La  zona,  dalla 
cui  lesione  dipende  questo  disturbo,  si  trova  nel  lobulo  della  piega 
curva  e  nelle  zone  vicine  (- regione  di  Déjérine). 

Molto  discussa  è  l’esistenza  di  una  forma  di  asimbolia,  nella  quale  il 

» 

disturbo  fondamentale  consiste  primitivamente  nella  perdita  della  me¬ 
moria  dei  movimenti  necessari  ad  esprimere  il  proprio  pensiero  per  mezzo 
dei  segni  scritti.  Questa  forma  viene  chiamata  agrafia  e,  secondo  molti 
autori,  sarebbe  prodotta  dalla  lesione  del  piede  della  seconda  circonvo¬ 
luzione  frontale  di  sinistra  nei  destrimani  ( regione  di  Exner). 

Queste  forme  principali  sono  primitivamente  incomplete  o  diven¬ 
tano  tali  nel  loro  ulteriore  decorso,  possono  prendere  i  caratteri  delle 
cosidette  afasie  pure  o  afasie  transcentrali  'per  la  semeiologia  delle 
quali  rimandiamo  i  lettori  ai  trattati  speciali. 

Aggiungeremo  ancora  qualche  cosa  sulle  disartrie ,  che  sono  dif¬ 
ficoltà  del  linguaggio,  prodotte  da  alterazioni  dell’apparecchio  motorio 
fonetico  e  che  dipendono  sia  da  lesioni  della  corteccia  (opercolo  ro- 
landico),  del  centro  ovale,  del  ginocchio  della  capsula  interna,  sia  da 
lesioni  dei  nuclei  bulbari  delle  radici  e  dei  nervi  del  7.°,  9.°,  IO.0,  12.° 
paio,  sia  da  miopatie  faciali  o  linguali.  Si  producono  così  paralisi,  atas¬ 
sie.  atrofìe  dei  muscoli  fonatori.  I  soggetti  posseggonointattorapparecchio 
ideatorio  del  linguaggio,  comprendono  la  i)arola  udita  o  letta,  possono 
scrivere,  ma  non  possono  articolare  le  parole  o  riescono  a  ciò  solo  parzial¬ 
mente  e  male. 

Tra  i  difetti  di  articolazione  i  più  bevi  sono  la  balbuzie  e  l’imper¬ 
fetta  pronuncia  di  qualche  lettera  (r  od  1).  Essi  sono  congeniti  e  si 
riscontrano  in  individui  nevropatici  o  con  note  degenerative  (imbecilli). 

Le  disartrie  più  gravi  sono  sintomi  che  accompagnano  quasi  tutte 
le  malattie  cerebrali  sia  a  focolaio  sia  diffuse;  tra  queste  ultime  special- 
mente  la  paralisi  progressiva,  le  parafisi  bulbare,  la  sclerosi  a  placche  ecc. 

2.  Disturbi  della  vista.  —  Nell’ encefalo  esistono  centri  non  solo  per 
la  funzione  sensoriale  dell’occhio  ma  anche  per  i  suoi  movimenti  e 
per  la  sua  sensibilità  generica.  Lesioni  di  questi  centri,  come  pure  delle 
vie  che  fi  collegano,  producono  disturbi  diversi  delle  funzioni  dell’occhio. 
Ricorderemo  brevemente  i  principali  di  questi  fenomeni  morbosi,  comin¬ 
ciando  dai  motori. 

a)  Nistagmo:  consiste  in  oscillazioni  del  bulbo  oculare  prodotte 
da  contrazioni  cloniche  dei  muscoli  oculomotori.  Si  riscontra  in  molte 
malattie  nervose,  nelle  affezioni  del  cervello  e  del  cervelletto,  del  ponte 
e  del  labirinto. 
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b)  Esoftalmo  ed  enoftalmo:  cioè  sporgenza  o  rientr  amento  nell’orbita 
lei  globo  oculare.  Si  ammette  che  questi  disturbi  dipendono  da  modifi¬ 
cazioni  contrattili  del  cosidetto  muscolo  orbitale ,  cioè  dell’ apone vrosi 
icca  di  fibre  muscolari  lisce  che  chiude  la  fessura  orbitale  posteriore  e 
che  regola  la  situazione  del  globo  oculare  nell’orbita.  Queste  fibre  sono 
mimate  da  filetti  simpatici  che  partono  dal  centro  cilio-spinale  del 
Budge. 

c)  Alterazioni  dei  movimenti  delle  palpebre:  blefarospasmo  o 
contrattura  del  muscolo  orbicolare  delle  palpebre,  blefaroptosi  o  impossi¬ 
bilità  di  aprire  gli  occhi  per  lesione  del  nucleo  o  del  tronco  del  3.°  paio. 
Riflesso  congiuntiv ale-palpebrale,  che  è  molto  importante  nella  semeiolo- 
gia  delle  malattie  nervose:  è  abolito  per  anestesia  della  cornea  e  della 
congiuntiva  per  lesioni  del  trigemino  e  anche  talvolta  per  paralisi  del 
facciale.  La  sua  scomparsa  è  anche  un  grave  segno  di  depressione  del 
sistema  nervoso  centrale  (coma). 

d)  Riflesso  pupillare.  —  Il  restringimento  del  foro  pupillare  alla 
luce  viva,  la  sua  dilatazione  all’oscurità  sono  fenomeni  riflessi  di  una 
certa  complessità  e  ancora  non  intieramente  conosciuti.  Le  vie  afferenti 
del  riflesso  sono  non  solo  il  nervo  ottico,  ma  anche  le  vie  della  sensibilità 
generale.  Si  sa  infatti  che  qualsiasi  eccitazione  dolorifica  produce  mi- 
driasi.  I  centri  che  partecipano  al  riflesso  sono  molti:  il  centro  cilio- 
spinale,  il  ganglio  ciliare,  il  ganglio  di  Gasser,  il  nucleo  deH’oculomotore, 
un  centro  nei  tubercoli  quadrigemini  e  finalmente  un  centro  corticale  nella 
zona  motoria. 

Le  vie  efferenti  sono  rappresentate  da  filetti  dell’oculomotore  co¬ 
mune  che  innervano  lo  sfintere  pupillare  e  da  fibre  simpatiche  che  in 
nervano  il  muscolo  raggiato  (dilatatore). 

Le  alterazioni  dello  stato  della  pupilla  e  del  riflesso  pupillare  sono 
molte  ed  importanti  per  la  diagnosi  delle  malattie  nervose.  Le  più 
importanti  sono: 

L ’anisocoria  o  diseguaglianza  delle  pupille,  segno  importante  nella 
paralisi  progessiva.  Si  riscontra  però  anche  in  molte  infezioni  ed  intos¬ 
sicazioni: 

il  riflesso  paradosso  alla  luce,  cioè  dilatazione  per  azione  della  luce 
viva.  È  stato  riscontrato  nella  demenza  paralitica,  nella  sifìlide  cerebrale, 
nella  meningite  tubercolare: 

abolizione  del  riflesso  al  dolore  che  pure  si  riscontra  nella  parafisi 
progressiva  e  nella  tabe: 

rigidità  pupillare:  si  osserva  nella  tabe. 

e)  Emianopsia.  —  È  un  disturbo  della  vista  che  consiste  nella 
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soppressione  di  metà  di  ogni  campo  visivo.  La  forma  più  frequente  è 
l’ emianopsia  omonima  che  si  ha  in  ogni  lesione  che  colpisce  le  vie  visive 
di  un  lato  dietro  il  chiasma.  L 'emianopsia  bitemporale  è  prodotta  da  le¬ 
sioni  della  parte  mediana  del  chiasma:  si  tratta  in  genere  di  tumori  del- 
l’ipofìsi.  L 'emianopsia  binasale ,  che  è  rara,  è  prodotta  da  tumori  che 
ledono  le  porzioni  laterali  del  chiasma. 

/)  Diplopia  binoculare  o  visione  doppia. 

g)  Ambliopia  o  indebolimento  visivo  per  alterazioni  del  nervo 
ottico  o  delle  sue  connessioni  centrali. 

h)  Scotomi  o  lacune  nel  campo  visivo.  Il  soggetto  vede  macchie 
nere  che  spesso  si  deformano  e  poi  scompaiono. 

i)  Amaurosi  o  cecità  completa  per  atrofìa  del  nervo  ottico  o  per 
tumori  cerebrali. 

le)  Cecità  per  i  colori ,  difetto  del  potere  visivo  in  genere  congenito 
(daltonismo)  ma  che  può  essere  anche  acquisito  ( discromatopsia ,  acro¬ 
matopsia). 

t 

3.  Disturbi  dell' udito.  —  Le  vie  acustiche  si  compongono  di  tre  or¬ 
dini  di  neuroni.  Un  neurone  periferico  diretto,  che  unisce  l’organo  del 
Corti  alla  protuberanza,  un  neurone  ponto-metatalamico  incrociato 
che  unisce  i  nuclei  grigi  del  ponte  al  corpo  genicolato  del  lato  opposto,  un 
neurone  metatalamo-corticale  diretto  che  unisce  il  corpo  genicolato 
alla  corteccia  cerebrale  (regione  delle  circonvoluzioni  temporali). 

Qualsiasi  lesione  di  questi  meccanismi  nervosi  porta  disturbi 
dell’udito.  La  sordità  dipende  da  alterazioni  dell’organo  del  Corti  o  del 
neurone  periferico,  la  sordità  corticale  dipende  da  lesioni  della  regione  cor¬ 
ticale  temporale. 

Rumori  soggettivi  anormali  ( ronzio ,  scampanio ,  rumore  di  cascata)  si 
riscontrano  nelle  malattie  dell’orecchio  e  anche  in  certe  malattie  nervose: 
tabe,  tumori  del  ponte,  lesioni  cerebrali,  epilessia. 

4.  Disturbi  del  gusto.  —  Anestesie  e  ipoestesie  gustative  dette  an¬ 
che  ageusie  e  ipogeusie:  il  soggetto  non  percepisce  più  i  sapori  o  solo  li 
percepisce  debolmente,  quando  la  sostanza  sapida  è  assai  concentrata. 
Possono  essere  generali  o  riguardono  solo  un  sapore.  Iperestesie  gustative 
o  ipergeusie :  il  soggetto  percepisce  i  sapori  anche  a  concentrazioni  dilui- 
tissime  mentre  a  concentrazioni  medie  ha  senso  di  disgusto  e  di  nausea. 
Parageusie  o  sensazioni  gustative  illusorie  o  pervertite. 

Le  prime  si  possono  avere  in  diverse  lesioni  a  focolaio  delle  vie 
gustative  o  del  sistema  nervoso  centrale.  Tutte  quante  si  concentrano 
poi  con  una  certa  frequenza  negli  isterici,  nei  nevrastenici,  nelle  donne 
gravide. 
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5.  Disturbi  dell’olfatto.  Anosmia  ed  iposmia  significano  perdita 
)  diminuzione  dell’odorato:  iperosmia  significa,  eccessiva  sensibilità  agli 
)dori:  parosmie ,  sensazioni  olfattive  illusorie  o  pervertite. 

L’anosmia  si  ha  oltre  che  nelle  lesioni  dell’organo  dell’olfatto  e 
Ielle  sue  vie  nervose  (ozena,  difterite,  influenza,  traumi,  intossicazioni) 
ielle  lesioni  del  bulbo  e  delle  banderelle  olfattive.  Alcune  forme  d’anosmia 
sono  di  origine  corticale;  altre  sono  alterazioni  puramente  funzionali, 
rali  sono  pure  le  iperosmie.  Anche  le  parosmie  possono  essere  funzionali 
(isterismo,  nevrastenia,  epilessia)  o  si  riscontrano  nei  tumori  cerebrali, 
nella  paralisi  progressiva,  nella  tabe  dorsale. 
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CAPITOLO  III. 

Fisiopatologia  del  midollo  spinale. 

I.  —  Disturbi  della  motilità  di  origine  spinale. 

Alla  funzione  motoria  i]  midollo  prende  parte  sia  in  quanto  con¬ 
tiene  i  cilindrassi  dei  neuroni  centrali,  sia  in  quanto  contiene  l’origine  del 
neurone  periferico. 

Da  un  punto  di  vista  generale  possiamo  così  dividere  le  alterazoni 
della  motilità  d’origine  spinale: 

per  lesioni  delle  vie  provenienti  dai  neuroni  centrali, 
per  lesioni  dei  neuroni  periferici, 

per  lesioni  delle  vie  centrali  e  dei  neuroni  periferici  contempo¬ 
raneamente. 

1.  Paralisi  spinali  per  alterazioni  dei  neuroni  centrali.  —  Le  vie  dei 
neuroni  centrali  sono  costituite  dai  fasci  piramidali  diretti  ed  incrociati. 

Non  consideriamo  ora  le  degenerazioni  dei  fasci  piramidali  susse¬ 
guenti  a  lesioni  cellulari  centrali,  ma  le  lesioni  sistematizzate  di  questi 
fasci,  lesioni  di  natura  essenziale  e  primitiva. 

La  malattia  è  stata  descritta  dall’Erb  come  paralisi  spinale  spastica , 
ed  ha,  secondo  l’opinione  prevalente,  un’origine  ereditaria.  Vi  è  paralisi  o 
paresi  spastica  degli  arti  inferiori,  che  può,  quando  il  processo  si  estende 
molto  in  alto,  interessare  anche  agli  arti  superiori. 

Questa  paresi  spastica  rende  diffìcile  o  anche  impossbile  la  deambu¬ 
lazione.  Le  gambe  si  presentano  irrigidite  e  il  piede  è  mantenuto  in  uno 
stato  di  forte  estensione  (piede  equino).  Nelle  forme  pure  non  vi  è  atrofìa 
muscolare;  in  qualche  caso  questa  però  è  stata  osservata,  ma  non  è  così 
grave  come  nelle  paralisi  che  dipendono  da  lesioni  del  neurone  periferico. 

2.  Paralisi  da  lesioni  del  neurone  periferico.  —  Come  è  noto  la  sede 
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del  corpo  del  neurone  periferico  è  nella  sostanza  grigia  delle  corna 
anteriori.  I  prolungamenti  cilindrassiali  di  questi  neuroni  passano  per  le 
radici  anteriori  del  midollo  e  vanno  a  costituire  i  nervi  periferici. 

Si  tratta  di  malattie,  che  si  localizzano  primitivamente  nella  sostanza 
grigia  del  midollo  (; poliomieliti )  ovvero  di  malattie  a  tipo  atrofico  o 
degenerativo  che  si  iniziano  nelle  radici,  nei  plessi,  nei  nervi  periferici, 
nelle  placche  motrici  dei  muscoli  stessi,  insomma  in  tutto  il  decorso 
midollare  ed  extramidollare  del  neurone  periferico.  Ma  di  queste  ul¬ 
time  tratteremo  nel  prossimo  capitolo. 

In  tutte  queste  malattie  l’estensione  e  la  situazione  delle  paralisi 
dipendono  dalla  sede  della  lesione,  e  qui  dovremmo  entrare  per  quanto 
in  modo  molto  riassuntivo  nella  questione  così  complessa  e  così  impor¬ 
tante  per  la  nevropatologia  delle  localizzazioni  spinali,  cioè  dei  rapporti 
tra  territori  del  tronco  e  degli  arti  e  radici  spinali  e  nuclei  della  sostanza 
grigia. 

Yi  sono  su  questo  varie  controverse  teorie  a  cui  brevemente  accen¬ 
neremo. 

Una  è  quella  di  Sano  ed  Edinger,  secondo  la  quale  per  ogni  muscolo 
del  corpo  vi  è  un  nucleo  distinto  nel  midollo  spinale. 

Una  seconda  dottrina  è  quella  di  van  Gehuchten;  egli  afferma  che  le 
cellule  motorie  sono  riunite  in  colonne  e  che  ogni  colonna  innerva  tutti  i 
muscoli  di  un  segmento  di  un  arto;  perciò  questa  teoria  è  detta  segmentarla. 

La  disposizione  di  queste  colonne  nella  sostanza  grigia  corrisponde 
ad  uno  schema  piuttosto  complicato. 

Una  terza  teoria  più  corrispondente  ai  fatti  clinici  e  meglio  accolta 
dai  neurologi  è  quella  di  Déjérine-Bikeles,  detta  anche  teoria  radicolare 
Secondo  questa,  ogni  radice  anteriore  avrebbe  il  nucleo  d’origine  al  suo 
proprio  livello  e  questi  nuclei  sarebbero  dunque  disposti  nelle  colonne 
grigie  anteriori  con  l’ordine  con  cui  si  susseguono  le  corrispondenti  radici. 
Ma  in  ogni  segmento  del  midollo  vi  sarebbe  un  ordinamento  delle  cellule 
nervose  corrispondente  allo  sviluppo  ontegenetico  (metamerico) 
dei  muscoli. 

f  9 

Un  gruppo  ventromediale  di  cellule  innerverebbe  i  muscoli  derivati 
dalla  porzione  dorsale  del  miomero  primitivo,  cioè  i  muscoli  della  colonna 
vertebrale.  Le  altre  cellule  innerverebbero,  ciascun  gruppo  di  cellule  per 
suo  conto,  uno  di  quelli  che  Sherrington  chiama  segmenti  muscolari 
raggiati,  cioè  striscie  longitudniali  di  arto  (miotema  o  parte  di  miotema) 
e  non  un  segmento  di  arto.  Di  questi  gruppi,  quelli  situati  più  lateral¬ 
mente  innervano  i  muscoli  dorsali,  quelli  situati  più  medialmente  i  mu- 

« 

scoli  ventrali. 
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Una" più  ampia  trattazione  di  questa  teoria  sarebbe  qui  fuori  di 
luogo;  ci  limitiamo  a  riportare  il  seguente  schema  del  Mùller  che  può 
permettere  un  orientamento  per  i  rapporti  tra  topografìa  delle  lesioni 
midollari  e  localizzazione  delle  paralisi  che  da  esse  derivano. 


(superiore:  movimenti  di  rotazione  e  flessione  della  testa,  solle¬ 
vamento  della  spalla. 

medio:  respirazione  diaframmatica,  movimenti  del  braccio  e 
I  dell’avambraccio. 

\  inferiore:  movimenti  delle  dita,  della  mano,  del  pollice. 
Midollo  toracico  muscolatura  intercostale  e  del  ventre 


superiore:  flessione  della  coscia,  adduzione. 

Midollo  lombare  ]  inferiore:  estensione  e  flessione  della  gamba,  estensione  della 

coscia,  abduzione  e  rotazione  della  coscia. 


Midollo  sacrale 


movimento  dei  piedi  e  delle  dita  dei 
piedi  sfinteri,  (?)  perineo  (?). 


Dopo  questa  necessaria  digressione  torniamo  alle  malattie,  che 
producono  lesioni  dei  neuroni  motori  midollari. 

La  poliomielite  anteriore  acuta  è  una  malattia  infettiva  (v.  voi.  I, 
pag.  646)  che  colpisce  prevalentemente  i  bambini. 

Il  virus  si  localizza  nella  corna  anteriori  del  midollo  spinale,  in 
genere  in  segmenti  ristretti.  Risultano  così  monoplegie  o  paraplegie,  più 
raramente  paralisi  estese  a  tutti  e  quattro  gli  arti,  e  talvolta  anche  alla 
muscolatura  addominale. 

Le  paralisi  sono  generalmente  flaccide,  con  profonda  atrofìa  dei 
muscoli,  ma  non  sono  rare  le  forme  spastiche,  dipendenti  specialmente  da 
contratture  dei  muscoli  antagonisti  a  quelli  paralizzati. 

La  degenerazione  cronica  delle  cellule  delle  corna  anteriori  o 
poliomielite  anteriore  cronica ,  produce  paralisi  e  atrofìa  muscolare  pro¬ 
gressiva.  È  una  malattia  di  oscura  eziologia;  secondo  alcuni  ereditaria. 
Essa  colpisce  prima  gli  arti  inferiori  poi  i  superiori  e  qualche  volta  i 
muscoli  del  collo.  Si  hanno  così  deviazioni  profonde  degli  arti  stessi 
e  della  posizione  del  capo. 

Vi  è  poi  tutto  un  gruppo  di  lesioni  spinali  che  colpiscono  i  neuroni 
motori  periferici  nella  prima  porzione  del  loro  cilindrasse,  cioè  in  quella 
porzione  che  costituisce  le  radici  anteriori.  Si  hanno  allora  quelle  paralisi 
che  sono  appunto  dette  paralisi  radicolari. 

Come  causa  di  tali  fatti  morbosi  vanno  considerate  le  meningiti 
cerebro-spinali.  È  noto  infatti  che  tanto  la  dura-madre  quanto  l’arac- 
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noide  accompagnano  le  radici  spinali.  Il  liquido  cefalo-rachidiano 
purulento  si  insinua  tra  le  meningi  e  i  tronchi  nervosi  e  tra  i  fasci  di  fibre 
di  questi  tronchi  producendovi  fenomeni  degenerativi.  Così  molte 
paralisi  radicolari  sono  reliquati  di  meningiti.  I  traumi,  le  lesioni  delle 
vertebre,  le  emorragie  nelle  cavità  durali,  i  tumori  endo-  ed  estrara- 
chidei  possono  pure  ledere  le  radici  anteriori  dei  vari  segmenti  del  mi¬ 
dollo. 

Queste  parafisi  radicolari,  a  cui  qui  accenniamo  soltanto  perchè 
appartengono  piuttosto  al  gruppo  delle  malattie  dei  nervi  periferici, 
si  distinguono  a  seconda  dei  plessi  colpiti: 

e  cioè  il  plesso  cervicale  formato  dal  l.°,  2.°,  3.°  e  4.°  nervo  cervicale 
il  plesso  brachiale  formato  dal  5.°,  6.°,  7.°,  8.°  nervo  cervicale 
e  dal  l.°  dorsale; 

il  plesso  lombare  formato  dal  l.°,  2.°,  3.°,  4.°  nervo  lombare;  il 
plesso  sacrale  formato  dal  5.°  lombare  e  dal  l.°,  2.°,  3.°,  4.°  nervo  sacrale; 
il  plesso  coccigeo  formato  dal  5.°  sacrale  e  dal  l.°  coccigeo. 

Si  hanno  paresi  e  parafisi  e  atrofie  di  diversi  gruppi  muscolari  in¬ 
nervati  da  questi  plessi. 

3.  Paralisi  per  lesioni  contemporanee  delle  vie  centrifughe  dei  neuroni 
motori  centrali  e  dei  neuroni  periferici.  —  Si  tratta  di  lesioni  che  alter¬ 
nando  in  qualsiasi  modo  le  regioni  ant ero -laterali  del  midollo  producono 
interruzioni  nelle  vie  piramidali  e  distruzione  dei  neuroni  motori  peri¬ 
ferici.  Per  fiinterruzione  delle  vie  piramidali  si  hanno  parafisi  volon¬ 
tarie  (sintomi  di  interruzione),  per  la  distruzione  dei  neuroni  periferici 
le  atrofìe  muscolari  (sintomi  segmentari).  Prevale  un  fatto  o  l’altro  a 
seconda  della  parte  maggiormente  colpita. 

A  seconda  della  topografia  delle  lesioni  si  hanno  quadri  clinici  diffe¬ 
renti.  Se  sono  localizzate  nel  rigonfiamento  cervicale  o  in  quello  lombare 
le  parafisi  e  le  atrofìe  sono  più  evidenti  perchè  interessano  le  vie  pira¬ 
midali  e  i  centri  trofici  dei  muscoli  degli  arti'.  Se  si  tratta  di  lesioni  del 
tratto  dorsale,  di  cui  i  centri  innervano  i  muscoli  della  colonna  verte¬ 
brale  e  dell’addome  e  i  muscoli  intercostali,  la  parafisi  di  oiigine  mi¬ 
dollare  è  poco  evidente  e  così  pure  le  atrofìe  muscolari,  ma  1  interruzione 
del  fascio  piramidale  produce  parafisi  degli  arti  inferiori. 

Ora  queste  duplici  lesioni  delle  vie  piramidali  e  delle  corna  ante¬ 
riore  possono  essere  non  sistematizzate  o  sistematizzate.  Le  prime  sono 
prodotte  da  traumi  da  compressioni,  da  tumori,  da  focolai  emorragici, 
da  rammollimenti  delle  sostanze  midollari,  da  mieliti  infettive,  da 
ematomiefia,  da  siringomielia.  Si  noti  che  nella  maggioranza  dei  casi, 
oltre  le  vie  motrici  già  dette,  sono  colpite  anche  altre  parti  della  sostanza 
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bianca  e  grigia  del  midollo  e  così,  insieme  alle  paralisi  si  hanno  anche  altri 
disturbi  della  sensibilità  e  del  trofismo  di  vari  tessuti. 

La  forma  sistematizzata  di  tutto  il  sistema  motore  va  col  nome  di 
sclerosi  laterale  amiotroflca,  in  questa  è  colpito  tanto  il  neurone  motore 
periferico,  quanto  il  neurone  motore  centrale  (spino-corticale),  ma  la 
lesione  sembra  che  s’inizi  nella  regione  di  congiunzione  di  questi  due 
motori  (Baymond)  e  che  poi  risalga  per  le  vie  piramidali  fino  alle  cellule 
corticali  della  regione  pararolandica. 

I  sintomi  caratteristici  di  questa  malattia  sono  la  parafisi  spastica 
e  l’atrofìa  muscolare,  la  prima  prevalente  negli  arti  inferiori  (andatura 
paretico-spastica,  aumento  dei  riflessi  tendinei),  la  seconda  è  più  ma¬ 
nifesta  negli  arti  superiori  e  specialmente  nelle  mani  (mano  di  scimmia, 
mano  ad  artiglio).  L’eziologia  di  questa  malattia  è  molto  oscura.  Si 
ammette  che  dipenda  da  una  deficienza  congenita  del  sistema  delle  vie 
motorie,  ma  è  anche  assai  probabile  che  anche  in  questa  malattia  del 
midollo  entrino  in  giuoco  fattori  tossici. 

II.  —  Disturbi  della  sensibilità  di  origine  spinale. 

Le  alterazioni  della  sensibilità  di  origine  spinale  dipendono  ora 
da  malattie  sistematizzate,  cioè  da  lesioni  che  investono  tutta  una  serie 
di  elementi  anatomici  di  egual  natura,  che  costituiscono  gli  apparati 
sensitivi  del  midollo,  ora  dipendono  da  lesioni  a  focolaio,  che  interrom¬ 
pono  le  vie  sensitive  che  vanno  all’encefalo  o  distruggono  i  neuroni  sensi¬ 
tivi  della  sostanza  grigia  midollare. 

Bimandiamo  qui  il  lettore  alla  succinta  descrizione  che  abbiamo  fatto 
to  delle  vie  sensitive  a  pag.  765  e  a  pag.  809. 

Le  alterazioni  delle  sensibilità  che  si  hanno  per  lesioni  di  queste 
vie  nel  loro  decorso  midollare,  sono  come  già  abbiamo  detto  a  propo¬ 
sito  dei  disturbi  della  sensibilità  di  origine,  encefalica,  anestesie ,  ipoe- 
stesie,  e  può  essere  modificata  tanto  la  sensibilità  cutanea  quanto  la  sen¬ 
sibilità  profonda,  cioè  dei  muscoli  delle  ossa,  delle  articolazioni, 
dei  tendini  ecc.  Le  varie  specie  della  sensibilità  (sensibilità  tattile, 
dolorifica,  termica,  di  pressione,  ecc.)  possono  essere  diversamente  di¬ 
sturbate  ma  non  si  sa  ancora  bene  quali  vie  spinali  siano  colpite  nelle 
alterazioni  defi’una  o  dell’altra  specie  di  sensibilità,  nè  perchè  in  certi 
processi  patologici  del  midollo  scompaia  un  tipo  di  sensibilità,  in  altri 
un’altra. 

1.  Alterazioni  delie  sensibilità  nelle  malattie  spinali  sistematizzate. 

Si  tratta  di  degenerazioni  lente  e  progressive  di  uno  o  di  più  sistemi  di 
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elementi  sensitivi,  prodotte  da  cause  diverse.  Così  la  tabe,  la  sclerosi 
pellagrosa,  la  malattia  di  Friedreich. 

La  tabe  dorsale  è  una  malattia  del  neurone  periferico  e  precisamente 
delle  radici  posteriori  del  midollo  spinale.  La  degenerazione  risale  per  le 
vie  dei  prolungamenti  centrali  di  questi  neuroni  fino  alle  ramificazioni 
terminali  intorno  ai  nuclei  del  secondo  neurone.  La  malattia  è  di  origine 
infettiva  e  precisamente  luetica. 

Nei  tabetici,  insieme  a  molti  disturbi  di  vario  genere,  si  riscontrano 
alterazioni  delle  sensibilità  profonde  coscienti,  in  conseguenza  delle  de¬ 
generazioni  delle  fibre  radicolari  lunghe  (v.  pag.  827);  così  si  produce 
l’atassia  caratteristica  di  questa  malattia.  Di  più  i  tabetici  soffrono  di 
iperestesie  ed  anestesie,  che  si  presentano  a  zone  o  a  placche  nel  dominio 
di  gruppi  di  radici  dorsali.  Le  varie  specie  di  sensibilità  possono  essere 
alterate  in  modo  eguale  o  anche  in  modo  assai  diverso.  Le  zone  di 
iperestesia  possono  essere  mutevoJi:  spesso  succedono  alle  zone  di  dolori 
folgoranti  (iperalgesie)  nel  tronco  e  nel  dorso. 

La  malattia  di  Friedieich  è  considerata  come  la  conseguenza  di 
lesioni  congenite,  costituzionali  o  ereditarie  dei  cordoni  posteriori  e  delle 
vie  cerebellari  dei  cordoni  laterali.  In  questa  forma  è  specialmente  alterata 
la  sensibilità  profonda,  la  coordinazione  dei  movimenti  e  l’attività 
riflessa,  mentre  anestesie  cutanee  sono  state  raramente  riscontrate. 

Nelle  intossicazioni  pellagrose  sono  state  descritte  anestesie  di¬ 
pendenti  da  sclerosi  dei  cordoni  posteriori  e  combinate  con  sintomi 
di  paraplegia  e  di  atassia. 

2.  Lesioni  non  sistematiche  delle  vie  sensitive.  —  Le  lesioni  a  focolaio 
del  midollo  spinale,  hanno  anche  per  riguardo  alla  sensibilità,  conse¬ 
guenze  assai  diverse  a  seconda  delle  parti  del  midollo  colpite  dalla  le¬ 
sione,  e  qui  dobbiamo  pure  accennare,  come  si  è  fatto  per  i  disturbi 
della  motilità,  alle  localizzazioni  sensitive  spinali,  cioè  alle  relazioni  tra 
le  varie  zone  della  cute  ed  i  segmenti  del  midollo.  Si  può  dire,  secondo  le 
idee  di  Sherrington  e  Bolk  che  esiste  una  segmentazione  metamerica  della 
cute  (i  vari  segmenti  son  detti  dermatomi ),  corrispondente  alla  metame¬ 
ria  radicolare  spinale  in  modo  analogo  a  quanto  si  è  detto  per  le  localiz¬ 
zazioni  motorie.  L’ordine  seriale  dei  dermatomi  nel  collo  e  nel  tronco  segue 
la  metameria  anulare;  negli  arti  questo  ordine  è  più  complicato,  ma  cor¬ 
rispondente  allo  sviluppo  ontogenetico  degli  arti. 

Se  il  midollo  vien  leso  trasversalmente  tanto  nella  sostanza  bianca, 
che  nella  sostanza  grigia  si  interrompono,  a  livello  delle  lesioni  le  fibre 
centripete  e  le  cellule  della  sostanza  grigia,  degenerano  poi  secondaria¬ 
mente  in  modo  ascendente  le  fibre  che  debbono  condurre  gli  impulsi 
sensitivi  alle  regioni  sensitive  superiori. 
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Fig.  86  a.  —  Schema  di  topografia  radicolare  di  senso  secondo  Dejerine. 

Le  alterazioni  della  sensibilità  si  estendono  a  tutti  i  dermatomi  in 
ferion  a  quello  che  corrisponde  al  punto  leso  nel  midollo.  Se  è  leso  sol 
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tanto  la  sostanza  grigia,  come  avviene  in  certe  affezioni  endomidollari, 
le  anestesie  sono  più  limitate  e  comprendono  solp  quei  dermatomi  che 
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corrispondono  alle  regioni  grigie  alterate  e  distrutte,  mentre  i  fasci  pos¬ 
sono  seguitare  a  condurre  gli  stimoli  provenienti  da  regioni  midollari 
situate  al  di  sotto  del  punto  leso. 

Se  sono  lese  alcune  radici  spinali  posteriori,  si  hanno  le  cosidette 
anestesie  ed  iperestesie  radicolari  corrispondentemente  alle  radici  lese. 

In  molti  casi  di  compressione  spinale  (traumi,  lussazioni,  frattura 
della  colonna  vertebrale,  tumori  endorachidei,  morbo  di  Pott)  si  ma¬ 
nifestano  zone  di  iperestesia  sovrastanti  a  zone  di  anestesia  secondo  la 
legge  della  metameria  già  ricordata.  Le  zone  di  iperestesia  corrispondono 
a  segmenti  del  midollo  irritati  superiori  a  quelli  di  cui  le  lesioni  hanno 
interrotto  la  funzionalità.  Queste  zone  di  iperestesia  nel  tronco  assu¬ 
mono  la  forma  di  cintura  o  di  mezza  cintura. 

Le  forme  radicolari  si  manifestano  come  affezioni  dei  vari  plessi, 
del  plesso  brachiale,  del  plesso  lombare  e  sacrale. 

Assai  raramente  le  lesioni  a  focolaio  del  midollo  spinale  sono  pure 
lesioni  della  sensibilità ,  molto  spesso  sono  alterati  o  distrutti  anche  i 
meccanismi  nervosi  della  motilità  ed  allora  si  hanno  sindromi  complesse 
in  cui  si  riscontrano  anestesie,  paralisi  spastiche  o  flaccide,  atrofìe 
muscolari. 

Nelle  gravi  lesioni  del  midollo,  in  cui  in  una  zona  trasversale 
buona  parte  della  sua  sostanza  è  distrutta  od  alterata,  si  hanno  le  anestesie 
a  disposizione  paraplegica.  Se  la  lesione  occupa  il  midollo  cervicale  tutti  e 
quattro  gli  arti  sono  interessati,  e  solo  in  casi  eccezionali  gli  arti  superiori 
sono  molto  colpiti  e  gli  inferiori  poco  o  nulla.  Ciò  significa  che  la  lesione 
ha  risparmiato  alcuni  cordoni. 

Se  la  lesione  occupa  il  midollo  dorsale  o  lombare  i  disturbi  sono  li¬ 
mitati  al  tronco  e  agli  arti  inferiori  o  solo  a  questi  o  a  parte  di  essi. 

Se  il  processo  morboso  lede  solo  una  metà  del  midollo  si  hanno 
sindromi  molto  complesse  dette  di  Brown-Séquard  e  cioè  emianestesie  ed 
emiplegie.  Schematicamente  si  possono  così  riassumere: 

Disturbi  dallo  stesso  lato  della  lesione  midollare:  paralisi  degli  arti 
corrispondenti  perdita  della,  sensibilità  muscolare  ed  ossea,  semi-zona 
d’anestesia  tattile,  beve  e  transitoria  semi-zona  d’iperestesia  cutanea 
sormontante  questa. 

Disturbi  del  lato  opposto:  lievi  disturbi,  di  regola  temporanei, 
della  sensibilità  tattile,  disturbi  evidenti  e  duraturi  delle  sensibilità 
termica  e  dolorifica,  zona  di  iperestesia  sovrastante  nelle  parti  corri¬ 
spondenti  a  quelle  paralitiche  dell’altro  lato,  zona  di  iperestesia  sovra¬ 
stante. 

Se  si  tien  conto  dell’andamento  delle  fibre  nel  midollo,  diretto  per 
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le  line,  crociato  per  le  altre,  si  può  comprendere  la  ragione  delle  localiz¬ 
zazioni  di  questi  disturbi. 

Le  anestesie  spinali  a  forma  monoplegica  sono  piuttosto  rare, 
dipendono  da  alterazioni  assai  limitate  della  sostanza  grigia  del  midollo, 


III.  —  Disturbi  della  coordinazione  di  origine  spinale. 

Le  lesioni  delle  vie  sensitive  midollari,  spesso  congiunte  anche  a 
lesioni  delle  vie  motrici,  producono  disturbi  di  incoordinazione,  nel  senso 
che  l’ammalato  non  è  più  capace  di  regolare  le  contrazioni  dei  propri  mu 
scoli  adeguatamente  all’atto  che  vuole  compiere  appunto  perchè  ai  suoi 
centri  superiori  non  giungono  più  le  sensazioni  dei  muscoli,  delle  arti- 
colazioni,  ecc. 

Le  atassie  spinali  più  tipiche  sono  quelle  della  tabe ,  e  della  malattia 
di  Friedreich.  Nella  prima  sono,  come  si  è  detto,  principalmente  alterate 
le  radici  posteriori  e  i  cordoni  posteriori  e  più  tardi  anche  i  cordoni  di 
Gowers,  quindi  si  tratta  sopratutto  di  interruzione  delle  vie  sensitive; 
l’incoordinazione  si  manifesta  negli  arti  inferiori  ed  è  statica  ed  ambulato- 
ria.  L’ammalato  diffìcilmente  si  regge  fermo  in  piedi  se  non  dirige  il  suo 
equilibrio  con  gli  occhi.  Chiudendo  gli  occhi  oscilla  e  anche  cade  (fe¬ 
nomeno  di  Eomberg).  Lo  star  ritto  su  di  un  piede  solo  diventa  cosa 
diffìcilissima  od  impossibile.  I  movimenti  della  deambulazione  divengono 
incerti,  impacciati,  disordinati.  Le  punte  dei  piedi  son  proiettate  al- 
l’innanzi  e  all’esterno,  i  talloni  vengono  battuti  nel  suolo,  le  ginocchia 
sono  rigide.  L’andatura  diviene  così  al  tutto  caratteristica.  Agli  arti  su¬ 
periori  l’atassia  è  più  tardiva:  i  movimenti  degli  ammalati  divengono 
incerti,  agitati,  a  scatti,  incapaci  di  compiere  le  più  facili  azioni. 

L’atassia  nella  malattia  del  Friedreich  dipende  dalla  degenera¬ 
zione  parziale  dei  cordoni  posteriori,  del  fascio  cerebellare  del  cordone 
laterale  e  anche  delle  vie  piramidali.  Il  carattere  di  questa  atassia  è 
prevalentemente  statica  cioè  gli  arti  non  possono  essere  mantenuti  in 
una  data  posizione.  Ma  vi  è  anche  atassia  locomotrice:  scelta  inesatta 
dei  muscoli  che  occorrono  per  lo  scopo  dovuto,  dispendio  eccessivo  di 
forza  contrattile  e  permanenza  della  contrazione  anche  quando  un  dato 
muscolo  dovrebbe  rilasciarsi  per  far  funzionare  altri. 

La  deambulazione  diventa  incerta  barcollante  simile  a  quella  di 
un  ubriaco.  Le  mani,  come  nei  tabetici,  divengono  incapaci  di  seguire  le 
più  semplici  azioni,  necessarie  alla  vita  ordinaria. 
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IY.  —  Fisiopatologia  dei  riflessi  midollari. 

1.  Bicordi  fisiologici.  —  Per  azione  riflessa  in  generale  si  intende 
la  produzione  di  attività  in  qualche  tessuto  periferico  in  conseguenza 
della  stimolazione  di  fibre  nervose  afferenti. 

Il  meccanismo  nervoso  più  semplice  di  un  riflesso  (arco  diastaltico) 
è  costituito  da  due  neuroni  uno  sensitivo  ed  uno  motorio  come  è  rap¬ 
presentato  nella  figura. 


Fig.  87.  —  a,  fibra  afferente  sensitiva;  b,  corpo  cellulare  del  neurone  sensitivo 

(gangli  spinali);  c,  zona  di  contatto  dei  due  neuroni;  d,  neurone  motore;  e,  fibra 
motrice. 


Questo  è  il  caso  più  semplice,  ma  in  molti  riflessi  il  meccanismo 
nervoso  è  complicato  dalla  partecipanza  di  altri  neuroni  mercè  delle  vie 
collaterali  dei  cilindrassi.  Così  pur  bisogna  ricordare  che  sull’arco  dia¬ 
staltico  influiscono  azioni  inibitrici,  provenienti  da  neuroni  superiori. 

In  questo  riguardo  resperimento  più  significativo  è  quello  di 
Sefchnoff.  Se  si  estirpano  gli  emisferi  cerebrali  di  una  rana  e  si  stimola 
poi  la  superfìcie  di  taglio  con  un  cristallino  di  NaCl  i  riflessi  spinali 
(che  si  possono  provocare,  stimolando  la  cute  della  zampa)  appaiono 
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indeboliti  o  scomparsi.  Togliendo  lo  stimolo  dalla  superficie  di  taglio 
del  cervello  i  riflessi  spinali  ricompaiono.  Anche  negli  animali  superiori  e 
nell’uomo,  dai  centri  cerebrali  partono  impulsi  inibitori,  che  fino  ad 
un  certo  punto  impediscono  o  limitano  i  riflessi  in  genere.  Alcuni  di 
questi  sono  anche  sotto  il  controllo  della  volontà. 

I  riflessi  possono  essere  influenzati  anche  da  altre  azioni,  che  si 
esercitino  su  altre  parti  del  corpo  e  da  sostanze  farmacologiche  o  tos¬ 
siche  che  modifichino  i  neuroni  dell’arco  diastaltico  o  le  loro  sinapsi. 
Così  agiscono  la  stricnina,  la  chinina,  il  cloroformio,  il  bromuro  di  potas¬ 
sio,  ecc.  La  stricnina  specialmente  produce  un  rinforzo  dei  riflessi  spinali. 

I  riflessi  spinali,  che  si  studiano  nelTuomo  e  che  hanno  importanza 
per  la  patologia  si  distinguono  in  due  classi:  riflessi  tendinei ,  che  sono 
originati  da  stimolazioni  meccaniche  dei  tendini,  e  riflessi  cutanei  pro¬ 
vocati  da  sensazioni  tattili  di  certe  regioni  della  cute.  In  ambedue  i 
casi  l’effetto  del  riflesso  è  una  rapida  contrazione  di  determinati  gruppi 
muscolari. 

Riflessi  tendinei.  Riflesso  patellare  o  fenomeno  del  ginocchio.  — Quando 
si  percuote  leggermente  il  tendine  del  quadricipite  sotto  la  rotula,  il 
quadricipite  si  contrae  e  la  gamba  fa  un  lieve  movimento  di  estensione. 
È  necessario  perchè  il  riflesso  si  produca  che  tutti  i  muscoli  della  coscia 
e  della  gamba  siano  rilassati  e  si  ha  un  rinforzo  di  esso  quando  l’individuo 
in  esame  fa  contemporaneamente  un  forte  movimento  volontario,  come 
per  es.  comprimere  le  palme  delle  mani  l’una  contro  l’altra  (Jendrassik). 
Questo  riflesso  non  manca  mai  nelTuomo  sano,  è  più  forte  nei  bam¬ 
bini,  più  debole  nei  vecchi. 

Sono  sorti  dubbi  se  il  fenomeno  del  ginocchio  sia  un  vero  riflesso 
o  il  risultato  della  diretta  stimolazione  del  muscolo,  nel  momento  in  cui  si 
colpisce  il  tendine.  Gli  argomenti  addotti  da  coloro  che  negano  la  natura 
riflessa  di  questo  fenomeno  sono  due  e  cioè:  l.°  che  la  contrazione  mu¬ 
scolare  di  risposta  è  rapidissima,  e  cioè  una  semplice  contrazione  e  non 
un  breve  tetano  come  ha  luogo  in  genere  per  i  riflessi,  2.°  che  il  tempo  la¬ 
tente,  che  intercorre  tra  eccitazione  e  risposta  muscolare,  come  è  stato 
misurato  da  vari  autori  è  troppo  breve  (in  media  nell’uomo  0,023  se¬ 
condi)  in  confronto  con  i  tempi  riscontrati  in  altri  riflessi.  Ma  i  dati  della 
neuropatologia  che  ci  fanno  constatare  modificazioni  del  fenomeno 
del  ginocchio  nelle  malattie  spinali,  quando  non  vi  è  alcuna  ragione 
per  credere  che  sia  colpita  l’eccitabilità  dei  muscoli,  sono  un  argomento 
molto  serio  in  favore  della  natura  di  riflesso  di  questo  fenomeno. 

Inoltre  a  proposito  del  secondo  argomento  sovra  esposto,  ricerche 
più  recenti,  fatte  col  galvanometro  a  corda,  hanno  dimostrato  che  il 
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tempo  di  latenza  è  proprio  nell’ordine  di  grandezza  di  altri  riflessi 
(Snyder,  Hoffmann)  e  quindi  si  deve  concludere  che  il  fenomeno  del 
ginocchio  è  un  riflesso,  nel  quale  però  il  neurone  motore  midollare  invia 
un  solo  impulso,  che  causa  una  semplice  contrazione. 

Ri-flesso  del  tendine  di  Achille.  —  Percuotendo  il  tendine  di  Achille 
si  vede  un  movimento  di  flessione  plantare  del  piede.  Questo  riflesso  si 
produce  bene  quando  il  soggetto  sta  inginocchiato  sovra  una  sedia 
e  rilascia  il  piede. 

Riflesso  olecranico.  —  Contrazione  del  tricipite  brachiale  per 
percussione  sul  tendine  olecranico. 

I  riflessi  cutanei  principali  sono: 

Riflesso  plantare.  —  Stimolando  leggermente  la  pianta  del  piede, 
si  ha  la  flessione  delle  dita  del  piede  sulla  pianta. 

Riflesso  cremasterico.  —  Sollevamento  brusco  del  testicolo  per 
contrazione  del  cremastere  quando  si  stimoli  la  regione  superiore,  interna 
della  coscia. 

Riflessi  addominali.  —  Contrazione  dei  muscoli  addominali  per 
stimolazione  della  pelle  dell’addome. 

2.  Le  anomalie  dei  riflessi  si  possono  dividere  nelle  seguenti  categorie: 
abolizione  o  diminuzione  dei  riflessi ,  esagerazione  dei  riflessi,  diverso  od 
opposto  comportamento  dei  riflessi  tendinei  e  cutanei ,  comparsa  di  riflessi 
patologici. 

a)  Diminuzione  o  abolizione  dei  riflessi.  —  I  riflessi  in  genere  e 
specialmente  il  fenomeno  del  ginocchio  diminuiscono  quando  si  abbassa 
l’eccitabilità  del  midollo  o  del  sistema  nervoso  in  genere  (Lombard)  e 
perciò  diminuiscono  nel  sonno  e  scorhpaiono  nella  narcosi.  In  condizioni 
patologiche  si  affievoliscono  e  cessano  in  tutte  le  condizioni,  in  cui  vi 
siano  lesioni  delle  vie  afferenti  od  efferenti;  e  cioè  nelle  malattie  dei  nervi 
periferici;  nelle  lesioni  delle  radici  spinali  anteriori  o  posteriori  e  perciò 
in  vari  processi  morbosi  della  colonna  vertebrale  e  dello  speco  vertebrale. 
Nella  tabe  l’abolizione  dei  riflessi  rotulei  è  uno  dei  sintomi  più  importanti 
e  precoci  e  dipende  dal  fatto  che  la  malattia  si  inizia  appunto  nelle  radici. 
Nelle  lesioni  complete  tras verse  del  midollo  spinale  vi  è  abolizione  com¬ 
pleta  e  definitiva  di  tutti  i  riflessi  il  cui  centro  spinale  è  interessato  dalle 
lesioni. 

Nelle  poliomieliti  acute  e  croniche  la  diminuzione  dei  riflessi  tendinei 
dipende  dal  grado  della  paralisi. 

Nelle  emiplegie,  che  si  stabiliscono  bruscamente,  in  un  primo  pe¬ 
riodo  vi  è  abolizione  di  tutti  i  riflessi,  dovuta  sia  a  fattori  generali, 
per  es.,  quelli  cosìdetti  dell’azione  a  distanza,  dello  shock  ecc.,  sia  a  fat¬ 
tori  meglio  specificati,  come  la  separazione  improvvisa  fra  strutture 
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nervose  destinate  a  funzionare  di  conserva  per  mezzo  di  determinate 
vie  ( diaschisi  di  Monakow).  In  un  secondo  periodo  i  riflessi  tendinei 
e  profondi  in  genere  ricompaiono  e  vanno  mano  a  mano  aumentando 
fino  all’esagerazione,  mentre  i  riflessi  cutanei  o  non  tornano  o  rimangono 
deboli. 

Nelle  intossicazioni  e  nelle  infezioni  vi  è  diminuzione  dei  riflessi, 
quando  l’ eccitabilità  del  sistema  nervoso  risulti  diminuita. 

b)  L’ esagerazione  dei  riflessi  si  ha  o  per  aumento  della  eccita¬ 
bilità  del  sistema  nervoso  in  generale  o  per  raffievolirsi  dell’azione 
inibitrice,  che  esercitano  la  corteccia  cerebrale  e  il  cervelletto,  o  infine 
per  irritazione  dei  neuroni  periferici.  In  genere  sono  aumentati  i  riflessi 
tendinei,  raramente  i  cutanei.  Le  cause  più  frequenti  dell’esagerazione 
dei  riflessi  sono:  le  lesioni  del  fascio  piramidale;  in  generale  l’aumento 
riguarda  i  riflessi  tendinei,  mentre  i  cutanei  sono  normali  o  anche 
diminuiti; 

le  meningiti  acute  diffuse,  allo  stato  iniziale,  mentre  nel  periodo 
terminale  o  paralitico  i  riflessi  tendono  a  scomparire; 
alcune  lesioni  del  cervelletto; 

alcune  nevrosi.  Nella  nevrastenia  i  riflessi  tendinei  sono  in  generale 
aumentati,  i  cutanei  alterati  nell’un  o  nell’altro  senso.  Nell’isterismo 
l’esagerazione  dei  riflessi  tendinei  è  molto  frequente,  meno  frequente 
l’esagerazione  dei  riflessi  cutanei; 

alcune  infezioni  e  intossicazioni  e  precisamente  la  rabbia  e  il  te¬ 
tano,  l’intossicazione  alcoolica  o  per  etere  in  un  primo  periodo  e  sopra¬ 
tutto  l’intossicazione  per  stricnina. 

e)  Diverso  comportamento  tra  i  riflessi  tendinei  e  i  rifessi  cu¬ 
tanei.  —  A  questo  fatto  si  dà  una  grande  importanza  nella  semiologia 
delle  malattie  nervose.  La  spiegazione  fìsiopatologica  di  esso  non  è  chiara. 
Alcuni  ammettono  che  i  centri  dei  riflessi  tendinei  siano  diversi  dai  centri 
dei  riflessi  cutanei  e  che  questi  ultimi  non  sarebbero  sottoposti  ad  alcuna 
influenza  inibitrice  cerebrale.  Altri  credono  che  l’eccitabilità  propria  delle 
due  specie  di  centri  sia  molto  diversa  e  differentemente  influenzabile  da 
certi  fattori.  Così  per  es.  l’azione  del  cloroformio  è  risentita  più  dai  centri 
dei  riflessi  cutanei,  che  subito  scompaiono,  mentre  i  centri  dei  riflessi 
tendinei  seguitano  ancora  a  funzionare  (Laureys). 

L’esagerazione  dei  riflessi  tendinei  e  la  diminuzione  o  la  scom¬ 
parsa  dei  cutanei  si  riscontra  spesso  nelle  lesioni  delle  vie  piramidali, 
nelle  forme  spinali  spastiche,  nelle  emiplegie  non  più  recenti,  nelle  sclerosi 
a  placche. 

La  diminuzione  dei  riflessi  tendinei  e  la  conservazione  dei  riflessi  cu¬ 
tanei  si  può  constatare  nella  malattia  di  Friedreich  e  nella  tabe  dorsale. 
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d)  Riflessi  di  natura  patologica.  —  Il  più  importante  di  questi  è  il 
fenomeno  di  BabinsJci ,  che  è  una  perversione  del  riflesso  plantare;  cioè 
alla  stimolazione  della  pianta  del  piede,  invece  di  seguire  un  movimento 
di  flessione  delle  dita  segue  un  movimento  di  estensione,  manifesto 
specialmente  per  il  dito  grosso.  L’interpretazione  di  questo  riflesso  è  an¬ 
cora  oscura,  sembra  però  che  esso  sia  normale  nei  bambini  prima  del 
completo  sviluppo  del  fascio  piramidale  (prima  cioè  di  5  o  6  mesi). 
Nei  malati  si  osserva  in  genere  quando  le  connessioni  cerebro-spinali,  pur 
ancora  sussistendo  non  sono  intatte,  e  quando  vi  sono  pure  o  semplici 
lesioni  della  corteccia  cerebrale.  In  genere  si  riscontra  negli  stati  post- 
emiplegici,  e  frequenti  sono  i  casi  caratteristici  di  emiplegia,  in  cui  la  sti¬ 
molazione  della  cute  plantare  produce  dal  lato  sano  flessione  delle  dita, 
dal  lato  paralitico  estensione. 

Il  clono  del  piede  consiste  in  questo  che  se  si  fa  fare  al  piede  un 
brusco  movimento  di  flessione  dorsale,  i  muscoli  gastrocnemi  rispondono 
con  una  serie  di  contrazioni.  Il  clono  della  rotula  è  un  fenomeno  somiglian¬ 
te:  quando  con  un  brusco  movimento  si  abbassa  la  rotula,  stirando  così  il 
tendine  del  quadricipite,  questo  muscolo  eseguisce  una  serie  di  contra¬ 
zioni.  Questi  fenomeni  di  clonismo  non  sono  che  l’espressione  di  una 
esagerata  attività  riflessogena  tendinea:  appunto  per  questa  grande  esa¬ 
gerazione,  per  cui  nella  risposta,  invece  di  una  semplice  contrazione 
si  ha  una  sequela  di  piccoli  tetani,  essi  hanno  espresso  carattere  patolo¬ 
gico.  Si  riscontrano  in  genere  negli  stati  postemiplegici  e  nelle  pa¬ 
raplegie  spastiche. 

Y.  —  Fisiopatologia  del  tono  muscolare. 

I  nostri  muscoli  si  trovano  sempre  in  uno  stato  di  leggera  o  media 
contrazione  che  dicesi  tono.  Raramente  durante  la  vita  attiva  del  nostro 
corpo  si  trovano  muscoli  completamente  rilassati,  se  mai  ciò  avviene  nel 
sonno  profondo  e  nella  profonda  narcosi.  In  alcuni  muscoli  un  alto  grado 
di  contrazione  tonica  è  la  regola:  così  negli  sfinteri,  quali  lo  sfintere  anale, 
il  vescicale,  il  pupillare. 

II  tono  è  la  conseguenza  di  continui  impulsi  nervosi  che  giungono  ai 
muscoli  e  vediamo  infatti  che  si  rilassano  completamente  i  muscoli  di  un 
arto  di  un  animale  quando  si  recidano  tutti  i  nervi  che  si  distribuiscono  a 
questo  arto.  Ma  da  dove  partano  e  come  si  producano  questi  impulsi  to¬ 
nici  non  è  ancora  nettamente  stabilito. 

Negli  animali  inferiori,  per  es.  nelle  rane,  il  tono  muscolare  si  deve 
certo  considerare  come  un  fenomeno  midollare  del  tipo  dei  riflessi.  Al 
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midollo  giungono  continuamente  stimoli  degli  organi  sensitivi  della  cute 
o  di  altri  tessuti  e  questi  stimoli  si  riversano  a  traverso  i  neuroni  midol¬ 
lari  nelle  vie  motrici.  Se  infatti  si  scortica  una  rana  decapitata  o  le  si 
tagliano  le  radici  posteriori,  il  tono  dei  muscoli  delle  zampe  scompare 
intieramente.  Ma  negli  animali  superiori  e  precisamente  in  quelli  in  cui 
esistono  i  fasci  piramidali,  il  tono  muscolare  non  è  più  un  fenomeno 
puramente  spinale  e  in  esso  dominano  fattori  di  origine  cerebrale  e 
cerebellare. 

Di  più  ricorderemo  che  una  recente  teoria,  seguita  ancora  da  pochi 
autori,  attribuirebbe  il  tono  muscolare  ad  una  speciale  innervazione  sim¬ 
patica. 

Alterazioni  del  tono  muscolare  si  manifestano  ora  con  un  aumento 
{ipertonia)  ora  con  una  diminuzione  {ipotonia).  Vediamo  in  quali  condi¬ 
zioni  si  producono  questi  fatti  morbosi. 

a)  Le  lesioni  che  distruggono  in  qualsiasi  punto  l’arco  diastaltico 
midollare,  formato  dai  due  neuroni  periferici  sensitivo  e  motorio, 
producono  ipotonia  o  perdita  totale  del  tono.  Ciò  risulta  dagli  esperimenti 
sugli  animali  (Sherington,  Hering,  Maskens).  Nell’uomo  pure  le  altera¬ 
zioni  profonde  delle  radici  posteriori  (tabe)  o  dei  nervi  sensitivi  (neurite) 
della  sostanza  grigia  della  corna  anteriore  (poliomielite)  o  dei  nervi 
motori  (neuriti)  producono  ipotonia  o  perdita  totale  del  tono. 

b)  Le  alterazioni  irritative  sperimentali  o  spontanee  dei  sud¬ 
detti  neuroni  producono  invece  ipertonia,  contratture,  spasmi.  Ciò 
si  può  dimostrare  sperimentalmente  e  si  constata  in  clinica  in  certe  forme 
irritative  del  midollo  spinale  (sclerosi  a  placche,  alterazioni  a  focolaio, 
intossicazione  stricnica  e  tetanica). 

c)  Le  lesioni  trasverse  del  midollo  cervico-dorsale  non  producono 
modificazioni  del  tono  muscolare  nei  vertebrati  inferiori,  perchè  come 
si  è  detto,  in  essi  il  tono  è  un  semplice  riflesso  delle  varie  sezioni  del  mi¬ 
dollo.  Nell’uomo  queste  lesioni  producono  completa  atonia  dei  muscoli 
volontari  perchè  vengono  aboliti,  con  l’interruzione  delle  vie  piramidali  e 
cerebellari,  gl’impulsi  del  cervello  e  del  cervelletto.  Il  tono  degli  sfinteri 
invece,  che  è  di  semplice  origine  midollare,  non  si  altera  o,  se  mai,  si 
esagera. 

d)  Le  lesioni  distruttive  del  cervello  (zona  rolandica,  corona 
raggiata,  capsula  interna)  e  del  cervelletto,  tanto  nei  vertebrati  supe¬ 
riori  quanto  nell’uomo,  per  sè  produrrebbero  ipotonia;  le  lesioni  ir¬ 
ritative  (tumori,  focolai  sclerotici)  ipertonia. 

È  necessario  però  qui  aggiungere  che  per  molti  neuropatologi  l'iper¬ 
tonia  conseguente  a  lesioni  dei  fasci  piramidali,  dell’encefalo  e  del  cer- 
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velletto,  non  avrebbe  un’origine  irritativa  con  conseguente  aumento 
di  stimoli  tonici,  ma  dipenderebbe  dalla  scomparsa  del  freno  inibitorio 
che  i  centri  superiori  eserciterebbero  normalmente  nel  tono,  quale  ri¬ 
flesso  spinale. 
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CAPITOLO  IV. 

Patologia  dei  nervi  periferici. 

I.  —  Eicordi  di  fisiologia  e  fisiopatologia  sperimentale  dei  nervi. 

1.  Costituzione  dei  nervi  periferici.  - —  Le  fibre  che  costituiscono  i 
tronchi  nervosi  e  i  plessi  del  nostro  corpo,  contengono  come  elementi 
essenziali  i  cilindrassi ,  che  rappresentano  le  continuazioni  dei  prolunga- 
menti  nervosi  (neuriti)  di  cellule  di  moto,  o  dei  prolungamenti  dendritici 
di  cellule  di  senso.  Queste  fibre  fanno  dunque  parte  dei  neuroni,  di  cui 
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il  corpo  cellulare  costituisce  i  centri  nervosi,  e  debbono  quindi  essere 
considerate  come  appendici  dei  centri  medesimi. 

I  cilindrassi  sono  filamenti  a  sezione  rotondeggiante,  costituiti  da 
una  sostanza  fondamentale  omogenea  e  semiliquida  in  cui  si  trovano 
le  neurofibrille.  Attorno  al  cilindrasse,  nella  maggior  parte  delle  fibre 
nervose  e  cioè  in  quelle  che  provengono  dal  sistema  assiale  (fibre  midollaté) 
vi  è  a  guisa  di  manicotto,  la  guaina  mielinica,  o  midollare  che  si  interrompe 
in  corrispondenza  degli  strozzamenti  di  Eanvier  e  che  contiene  formazioni 
complicate  e  speciali  (rete  neurocheratinica,  imbuti  cornei ,  incisure  di 
Lantermann  ecc.).  Altre  fibre  e  in  principal  modo  quelle  che  costituiscono 
il  sistema  autonomo,  non  hanno  guaina  midollare  {fibre  amidollate). 

Yi  è  poi  per  ogni  segmento  fra  due  strozzamenti  di  Eanvier  una 
cellula  di  Schwann ,  cioè  un  elemento  a  protoplasma  laminare  rettilineo 
che  costituisce  una  zona  aderente  alla  guaina  di  Schwann,  e  di  cui  il 
nucleo  (uno  per  ogni  strozzamento)  è  allungato  e  disposto  secondo 
Tasse  della  fibra.  Infine,  come  rivestimento  esterno  vi  è  la  guaina  di 
Schwann,  membranella  sottile,  trasparente,  elastica. 

Le  fibre  nervose  sono  riunite  in  fasci  da  un  connettivo  lasso  detto 
endoneurio  e  i  fasci,  che  costituiscono  un  cordone  nervoso  o  nervo,  sono 
avvinti  da  una  robusta  trama  pure  connetti  vale  che  dicesi  epineurio  o 
nevrilemma. 

La  mielina ,  di  cui  è  costituita  la  guaina  midollare  è  un  complesso  di 
vari  lipoidi. 

La  ragione  delT esistenza  di  questo  rivestimento  grassoso  per  le 
fibre  di  origine  cerebrospinale  non  ci  è  ben  chiara;  alcuni  credono  che 
abbia  un  semplice  scopo  protettivo,  o  nutritivo  altri  che  serva  come  uno 
strato  isolatore  per  impedire  contatti  tra  i  prolungamenti  dei  vari  neu¬ 
roni  e  un  disordine  nella  conduzione  degli  stimoli.  Questa  opinione  è 
rafforzata  da  osservazioni  cliniche  in  casi  di  sclerosi  a  placche,  nei  quali 
le  guaine  mieliniche  dei  nervi  periferici  sono  distrutte. 

Questa  ipotesi  si  può  completare  con  T altra,  che  tien  conto  della 
tendenza  che  hanno  le  fibrille  di  certi  neuroni,  quando  siano  libere, 
di  crescere  in  varie  direzioni  e  stabilire  contatti  con  altri  elementi.  Le 
guaine  mieliniche  servirebbero,  per  così  dire,  come  pareti  di  contenzione. 

La  costituzione  chimica  delle  fibre  nervose  ci  è  poco  nota  tanto  in 
condizioni  normali  che  in  condizioni  patologiche. 

.  Nelle  analisi  chimiche  ripetutamente  fatte  di  tronchi  nervosi,  si  è 
riscontrata  la  presenza  di  due  globuline,  di  un  nucleoproteide,  e  sovra- 
tutto  di  lipoidi,  dei  quali  la  più  gran  parte  è  riunita  nella  mielina,  ma 
che  esistono  anche  al  di  fuori  di  essa,  come  sì  vede  nelle  fibre  non  mi- 
dollate. 
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La  mielina  è  un  complesso  di  vari  lipoidi  e  precisamente  di  lecitina, 
di  cerebrosidi.fdi  colesterina.  Essa  contiene  fosforo  combinato  con  i  li¬ 
poidi,  e  che  perciò  ha  la  proprietà  di  essere  estratto  con  i  solventi  dei 
grassi.  Le  determinazioni  del  contenuto  in  fosforo  presentano  oggi  un 
grande  interesse  per  giudicare  dello  stato  del  nervo.  Si  è  visto  per  es. 
che  nei  processi  degenerativi  del  nervo  (sciatico  di  gatto)  la  percentuale 
del  fosforo  si  trova  diminuita  già  fin  dal  3.°  giorno  della  lesione,  e  tale 
diminuzione  prosegue  fino  a  che,  verso  la  fine  della  quarta  settimana, 
nel  nervo  non  vi  è  più  fosforo  lipoideo.  Quando  si  stabilisce  il  processo 
rigenerativo  il  fosforo  comincia  a  ricomparire  e  torna  al  tasso  normale 
dopo  3-4  mesi  dall’epoca  della  lesione. 

Tenendo  conto  della  natura  lipoidea  della  mielina  e  sovratutto  del 
suo  contenuto  in  lecitine,  si  capisce  bene  come  essa  facilmente  si  alteri 
nel  senso  che  da  essa  si  distaccano  acidi  grassi  e  si  formano  eteri  grassi 
glicerici  o  colesterinici.  Ciò  avviene  infatti  in  tutti  i  processi  alterativi 
dei  nervi  e  si  cambia  allora  subito  la  tensione  superficiale  dello  strato 
lipoide,  che  tende  perciò  a  frammentarsi  in  gocciole  ovali  o  rotonde, 
mentre  compaiono  nuove  reazioni  microchimiche,  che  appunto  di¬ 
mostrano  la  presenza  dei  soliti  acidi  grassi  ad  alto  numero  di  carboni, 
(metodo  di  Marchi).  In  ciò  consiste  la  degenerazione  valleriana  di  cui 
in  seguito  tratteremo. 

Il  metabolismo  dei  nervi  è  stato  studiato  sopratutto  con  lo  scopo  di 
stabilire,  se  la  funzione  specifica  del  nervo  che,  come  vedremo  fra  poco, 
è  una  funzione  di  conduzione,  sia  anche  essa  un  fenomeno  biochimico. 
Che  il  nervo  si  nutra  e  r espili  è  indubbio,  ma  la  natura  dei  suoi  scambi 
ci  è  ignota  ed  anche  poco  nota  ci  è  l’intensità  di  essi. 

In  questo  riguardo  ricorderemo  solo  gli  esperimenti  fatti  su  pezzetti 
di  nervi  isolati  con  il  microspirometro  di  Thumberg. 

Dal  punto  di  vista  patologico  Scaffidi  ha  studiato  il  ricambio  respi¬ 
ratorio  delle  fibre  nervose  dei  cordoni  del  midollo  spinale  e  del  nervo 
sciatico  di  rana,  dopo  la  loro  sezione.  Constatò  un  aumento  dei  processi 
ossidativi  che  probabilmente  dipendono  dalle  alterazioni  subite  dai 
lipoidi  nervosi  durante  la  degenerazione. 

Per  riguardo  al  ricambio  dei  nervi  durante  la  loro  funzione  specifica, 

'  tJlll 

cioè  durante  la  conduzione  degù  eccitamenti  Tashiro  constatò  un  aumento 
di  quasi  il  doppio  deiranidride  carbonica  eliminata,  in  confronto  con  i 
valori  ricavati  in  periodi  di  riposo. 

Invece  per  quante  delicatissime  misure  termoelettriche  siano  state 
fatte  per  vedere  se  il  nervo  si  riscaldi  durante  la  trasmissione  di  uno  sti¬ 
molo  i  risultati  sono  stati  sempre  negativi. 
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2.  La  funzione  specifica  dei  nervi  consiste  nella  loro  eccitabilità  e  nella 
conduzione  d’ eccitamenti,  i  quali  normalmente  si  originano  o  nel  centro 
nucleare  del  neurone  di  cui  la  fibra  è  parte,  e  allora  lo  stimolo  è  condotto 
in  via  centrifuga,  ovvero  si  producono  nelle  terminazioni  sensitive  e 
allora  lo  stimolo  è  condotto  in  via  centripeta. 

a)  L'eccitabilità  dei  nervi  di  fronte  a  stimoli  sensoriali  in  qualsiasi 
punto  del  loro  decorso,  si  può  dimostrare  in  vari  modi,  ma  meglio  di 
tutti  con  il  così  detto  preparato  neuromuscolare  della  rana,  che  si  ottiene 
separando  da  una  rana,  ma  lasciandoli  tra  loro  congiunti,  il  nervo  sciatico 
e  il  muscolo  gastrocnemio.  Allora  ogni  effetto  di  un’eccitazione  del 
nervo  è  reso  ben  manifesto  dalfa  contrazione  del  muscolo,  e  si  vede  am 
che  che,  a  più  o  meno  forti  stimoli,  a  stati  di  maggiore  o  minore  eccita¬ 
bilità  del  nervo,  corrispondono  contrazioni  più  o  meno  intense.  Si  è 
visto  che  i  nervi  rispondono  a  stimoli  meccanici  (urti,  compressioni  lievi) 
a  stimoli  chimici  (alcali,  acidi,  sali  più  o  meno  concentrati)  a  stimoli 
termici  a  stimoli  elettrici  e  questi  ultimi  sono  i  più  importanti.  Un  nervo 
si  può  stimolare,  sia  con  colpi  di  corrente  indotta,  sia  con  la  corrente 
galvanica:  in  questo  caso  però  si  hanno  stimolazioni  solo  dall’apertura 
ed  alla  chiusura  della  corrente,  mentre  durante  il  passaggio  di  essa  il  nervo 
resta  in  riposo,  conduce  cioè,  la  corrente,  ma  non  conduce  stimoli 
fisiologici. 

Modificazioni  dell’eccitabilità  dei  nervi  si  hanno  in  diverse  condizioni 
fisiologiche  e  patologiche.  La  temperatura  ha  una  certa  influenza  sui 
nervi  di  rana:  il  raffreddamento  fino  a  5°  produce  un  aumento  dell’ecci- 
t abilità  (almeno  di  fronte  a  stimoli  elettrici,  consistenti  in  correnti 
che  durino  qualche  centesimo  di  secondo).  Temperature  di  45°-48° 
diminuiscono  o  aboliscono  l’eccitabilità  delle  fibre  sensitive  prima  di 
quelle  motrici. 

Quando  si  tagli  un  nervo  motore  l’eccitabilità  del  tronco  in  im¬ 
mediata  vicinanza  del  taglio  appare  aumentata,  ma  ben  presto  incomincia 
a  diminuire  e  questo  indebolimento  dell’eccitabilità  progredisce  verso 
l’estremità  periferica,  fino  a  che  tutto  il  nervo  diviene  ineccitabile. 
È  questa  la  legge  di  Ritter-Valli.  Contemporaneamente  cominciano  a 
comparire  nel  nervo  i  fenomeni  istologici  della  degenerazione. 

Ma  la  più  studiata  modificazione  dell’ eccitabilità  di  un  nervo  è 
quella  che  ha  luogo  per  il  passaggio  di  una  corrente  galvanica.  Come  si  è 
già  detto,  durante  questo  passaggio  non  vi  è  alcun  fenomeno  di  eccitazione, 
stimolazioni  si  hanno  quando  si  introduce  la  corrente  {chiusura  del 
circuito )  o  quando  si  interrompe  {apertura  del  circuito),  allora  si  manife¬ 
stano  contrazioni  nel  muscolo  che  è  riunito  al  nervo  così  percorso  dalla 

corrente . 
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Lo  stato  di  alterata  eccitabilità  che  si  produce  in  un  nervo  durante 
il  passaggio  di  una  corrente  continua,  si  chiama  elettrotono  e  più  pre¬ 
cisamente  si  indica  con  la  parola  cataelottrotono  lo  stato  che  si  genera  in 
prossimità  del  catodo,  e  qui,  l’eccitabilità  è  aumentata,  mentre  si 
indica  con  la  parola  di  anaelettr otono  lo  stato  che  si  genera  in  prossimità 
dell’anodo  e  quivi  l’eccitabilità  è  diminuita.  Ora  è  stato  osservato  che 
all’apertura  e  alla  chiusura  del  circuito  non  sempre  si  hanno  contrazioni 
e  la  loro  produzione  dipende  dalla  direzione  e  dell’intensità  della  cor¬ 
rente.  È  classica  in  questo  riguardo  la  così  detta  legge  di  Pfluger  o  legge 
della  contrazione ,  la  quale  è  espressa  dalla  seguente  tabella. 


INTENSITÀ 

DELLA  CORRENTE 

CORRENTE  ASCENDENTE 

CORRENTE  DISCENDENTE 

Chiusura 
del  circuito 

Apertura 
del  circuiito 

Chiusura 
del  circuito 

Apertura 
del  circuito 

Correnti 

deboli  .  . 

Contrazione 

Nulla 

Contrazione 

Nulla 

Correnti 

medie  .... 

Contrazione 

Contrazione 

/ 

Contrazione 

Contrazione 

Correnti 

forti  .  .  1  . 

Nulla 

Contrazione 

Contrazione 

Nulla 

Abbiamo  voluto  ricordare  questi  fenomeni  fondamentali  dell’elet 
totono,  su  cui  tutti  i  trattati  di  fisiologia  si  diffondono  assai,  perchè  essi  si 
riconnettono  con  quanto  poi  si  osserva  nell’investigazione  elettrica 
dei  nervi  e  dei  muscoli  in  molte  malattie  nervose  (v.  i  paragrafi  se¬ 
guenti). 

b)  La  conduzione  dell’impulso  nerveo  è  un  processo,  di  cui  ancora 
non  si  conosce  la  natura;  in  termini  molto  vaghi  si  può  dire  che  si  tratta 
di  un  cambiamento  di  stato  fìsico -chimico  che  si  propaga  lungo  le  fibre 
nervose.  Si  è  molto  discusso  se  eccitabilità  e  conduttività  della  fibra  ner¬ 
vosa  siano  processi  identici  o  almeno  della  stessa  natura.  Senza  seguire  tale 
discussione,  ricorderemo,  che  vi  sono  casi  in  cui  sembra  possibile  la 
dissociazione  di  queste  due  proprietà:  cioè  può,  per  es.,  rendersi  ineccita¬ 
bile  un  punto  nel  decorso  di  un  nervo  e  proseguire  tuttavia  il  passaggio 
di  un  impulso  nervoso  in  questo  punto. 

La  conduzione  di  stimoli  artificiali  sembra  che  in  ogni  nervo  abbia 
luogo  in  ambedue  le  direzioni  del  punto  dello  stimolo.  A  questa  conclusione 
si  è  giunti  perchè  si  è  constatato,  che  da  questo  punto  si  originano 
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due  onde  di  corrente  di  azione  che  vanno  in  direzione  opposta,  ciascuna 
verso  una  estremità  del  nervo.  Ma  da  altra  parte  è  indubitato  che,  in 
condizioni  fisiologiche,  i  nervi  conducono  i  loro  stimoli  normali  in  una 
sola  direzione,  centripeta  per  le  vie  di  senso,  centrifuga  per  le  vie 
di  moto. 

Si  è  visto  che  la  velocità  della  conduzione  non  è  tanto  grande 
quanto  si  immaginava  nei  tempi  scorsi,  allorché  si  tendeva  a  ricondurre 
i  fenomeni  nervosi  a  fenomeni  elettrici.  Misurazioni  abbastanza  pre¬ 
cise  di  Helmoltz  dettero  per  i  nervi  motori  della  rana  una  velocità  di 
28-30  metri  per  secondo  a  temperatura  dell’ambiente,  e  per  l’uomo  una 
velocità  di  34  metri  per  secondo.  Misurazioni  più  recenti  di  Piper  nel¬ 
l’uomo,  fatte  tenendo  conto,  come  aumento  della  risposta,  della  corrente 
d’azione  di  muscoli,  di  cui  i  nervi  motori  venivano  eccitati  a  differenti 
lunghezze,  dettero  cifre  di  117-125  metri  joer  secondo. 

La  velocità  di  conduzione  varia  assai  con  la  temperatura  e  si  sono 
potuti  ottenere  facilmente  coefficienti  termici  la  grandezza  dei  quali 
rientra  nell’ordine  della  regola  di  van  ’t  Hoff  e  permette  così  di 
riferire  la  conduzione  dell’impulso  nerveo  ad  un  fenomeno  chimico 
piuttosto  che  fìsico. 

Un  altro  fenomeno  importante  è  questo,  che  nell’istante  susseguente 
a  quello,  in  cui  una  fibra  nervosa  è  stata,  eccitata  ed  ha  condotto  un 
impulso,  essa  non  è  più  nè  eccitabile  nè  conduttrice.  Questo  periodo 
che  si  chiama  periodo  refrattario  del  nervo  è  assai  breve  (2-4)  millesimi 
di  secondo)  e  dopo  di  esso  la  fibra  è  di  nuovo  eccitabile.  Se  si  vuol 
dunque  far  percorrere  il  nervo  da  una  serie  di  impulsi,  bisogna  che  essi 
siano  distanziati  fra  loro  di  un  tempo  più  lungo  di  quello  del  periodo  re¬ 
frattario. 

Il  periodo  refrattario  può  apparire  allungato  in  condizioni  anormali 
del  nervo,  nel  suo  raffreddamento  e  sotto  l’azione  di  certe  droghe,  fra  cui 
specialmente  la  yohimbina  (Tait). 

Si  discute  ancora  se  le  fibre  nervose  siano  soggette  alla  fatica, 
se  cioè  si  esauriscano  nella  loro  funzione  di  conduzione  degli  stimoli. 
Tale  argomento  non  è  facile  a  studiarsi  e  non  si  può  aggredire  con  metodi 
diretti,  mentre  bisogna  contentarsi  di  ricerche  indirette,  poco  soddisfa¬ 
centi.  Per  ora  tutte  queste  indagini  sembrano  portare  alla  conclusione 
della  instancabilità  dei  nervi,  ma  nuovi  esperimenti  di  Garten  sul  nervo 
olfattivo  e  di  Thòrner  su  nervi  tenuti  in  ambienti  di  ossigeno  e  di  azoto 
puro  sembrano  mostrare,  che  anche  questi  organi  soggiacciono  alla 
legge  generale  della  fatica  e  dell’esaurimento. 

Modificazioni  della  conduttività  dei  nervi  sono  state  riscontrate 
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in  varie  condizioni.  Anzitutto,  come  sopra  si  è  detto,  in  dipendenza  della 
temperatura.  Con  l’aumentare  della  temperatura  aumenta  la  velocità 
di  conduzione:  i  limiti  di  temperatura  per  questa  funzione  sono  0°  e 
50°.  Un  nervo  raffreddato  a  0°  non  conduce  più,  ma  la  conduttività  ri¬ 
torna  col  riscaldamento.  Un  nervo,  riscaldato  a  50°,  non  solo  non  conduce 
più,  ma  diffìcilmente  ritorna  alla  sua  funzione  specifica  quando  sia 
raffreddato.  Gli  anestetici  e  i  narcotici  (alcool,  etere,  cloroformio,  clo¬ 
ralio,  cocaina,  fenolo  ecc.)  diminuiscono  o  aboliscono  la  conduttività 
di  un  nervo,  ma,  se  non  furono  adoperati  in  troppo  alte  le  dosi,  la  fun¬ 
zione  si  restaura  con  Teliminazione  del  narcotico.  La  soppressione  del¬ 
l’ossigeno  annulla  pure  la  conduttività  che  si  ristabilisce  col  ritorno 
di  questo  gas. 

Infine  le  lesioni  meccaniche  di  qualsiasi  natura,  compressione 
(per  legatura),  schiacciamenti  e  infine  recisione  delle  fibre  producono 
interruzione  della  conduttività.  Nei  primi  due  casi  però  se  la  lesione  non  è 
stata  grave,  la  conduttività  può  ristabilirsi,  nel  terzo  caso  non  è  mai 
possibile,  anche  se  il  taglio  del  nervo  è  nettissimo  e  si  fanno  combaciare 
perfettamente  le  due  superflui.  Nel  punto  stesso  del  taglio  il  nervo  è 
dapprima  ancor  eccitabile,  ma  la  conduttività  è  completamente  per¬ 
duta.  nè  può  mai  ritornare  se  non  ha  luogo  il  complicato  processo 
della  rigenerazione  di  tutto  il  moncone  periferico. 

2.  Fenomeni  elettrici  nei  nervi.  —  I  fenomeni  elettrici  che  si  verifi¬ 
cano  nei  nervi,  nei  muscoli  sono  stati  oggetti  di  interessantissimi  studi 
e  ricerche  che  si  sono  sviluppate  fin  dai  tempi  di  Du  Bois  Reymond, 
di  Helmolz  e  di  altri  illustri  biologi.  Si  pensò  per  qualche  tempo  di  avere, 
con  le  conoscenze  di  elettrofisiologia,  svelato  uno  dei  più  reconditi  mi¬ 
steri  della  natura  vivente,  di  aver  ricondotto  l’intima  energia  dei  fe¬ 
nomeni  vitali  all’energia  elettrica. 

Ma  di  fronte  -alle  più  recenti  indagini,  le  antiche  teorie  sull’elet¬ 
tricità  animale  sono  cadute,  e  i  fenomeni  elettrici  che  si  manifestano 
in  tessuti  viventi  non  debbono  oggi  essere  considerati,  che  come  feno¬ 
meni  fìsici  chimici,  che  accompagnano  semplicemente  certe  azioni  bio¬ 
logiche,  ma  non  ne  rappresentano  per  nulla  l’essenza. 

Tutti  i  fenomeni  elettrici  della  sostanza  vivente  si  possono  spiegare 
con  la  teoria  delle  pile  di  concentrazione;  in  questo  senso  l’elettrofisiologia 
diviene  un  capitolo  delT elettrochimica  e  questa  conclusione  dobbiamo 
alle  ricerche  di  Oker-Bloom,  di  Bernstein,  di  Galeotti  e  di  altri,  che 
hanno  appunto  applicato  i  principi  e  i  metodi  delTelettrochimica  allo 
studio  dei  fenomeni  elettrobiologici. 

Un  pezzetto  di  nervo  o  di  muscolo  si  deve  considerare  come  una 
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pila  di  concentrazione,  cioè  come  un  cilindro  di  sostanza  colloide,  in 
cui  vi  siano  punti  con  diverse  concentrazioni  di  ioni  e  perciò  con  diffe¬ 
renza  di  potenziale  elettrico.  Si  noti  effe  la  differenza  di  concentrazione 
ii  ioni  può  essere  determinata  dall’esistenza  di  membrane  semipermeabili 
effe  lascino  passare  certe  specie  di  ioni  e  altre  specie  no. 

Quando  si  applichino  due  elettrodi  impolarizzabili  (elettrodi  di 
D’Arsonval,  di  Oker-Bloom,  di  Galeotti)  su  due  punti  di  diversa  concentra¬ 
zione  e  si  chiuda  il  circuito  con  un  apparecchio  di  misurazione  elettrica 
(potenziometro,  galvanometro  a  specchio,  galvanometro  a  corda)  si 
constata  F  esistenza  di  una  corrente,  che  dura  fino  a  che  non  sia  cessata 
la  differenza  di  concentrazione  di  ioni  nei  due  punti  ove  sono  applicati 
gli  elettrodi  impolarizzabili. 

Per  riguardo  ai  nervi  ed  ai  muscoli  in  due  casi  si  hanno  variazioni 
di  concentrazione  di  ioni  in  punti  del  loro  decorso  e  precisamente: 

1. °  Quando  una  parte  è  lesa:  questa  allora  diviene  sede  di  nega¬ 
tività,  di  fronte  alla  parte  intatta.  Si  ha  una  corrente  che  si  chiama  di 
demarcazione; 

2. °  Quando  una  parte  è  stimolata  (nel  muscolo  contratta); 
allora  essa  pure  diviene  sede  di  negatività  di  fronte  ad  una  parte  non 
eccitata.  Si  ha  una  corrente  che  si  chiama  corrente  di  azione. 

Ciò  è  semplicemente  spiegato  dallo  schema  seguente  in  cui  il  cilin¬ 
dretto  rappresenta  striscia  di  muscolo  o  tronco  del  nervo  (fìg.  88). 

a)  Corrente  di  demarcazione  dei  nervi.  —  Come  ora  si  è  accennato, 
se  si  applica  un  elettrode  impolarizzabile  sulla  superfìcie  di  taglio  di  un 
nervo  (parte  lesa)  e  un  altro  elettrode  sulla  superfìcie  longitudinale 
di  esso  si  può  misurare  fra  i  due  punti  una  differenza  di  potenziale  di 
considerevole  entità,  ed  è  negativa  la  superfìcie  di  taglio.  Secondo  Ga¬ 
leotti  e  Porcelli,  queste  forze  elettromotrici  sono  di  15-17  millivolt 
per  i  nervi  di  rana  alla  temperatura  di  10°-20°. 

La  spiegazione  più  semplice  di  questo  fenomeno  è  che  nella  parte 
lesa  aumenti  la  concentrazione  di  idrogenioni  forse  per  formazione 
di  acido  lattico. 

A  poco  a  poco  col  morire  del  nervo  diminuisce  la  differenza  di  po¬ 
tenziale  e  finalmente  si  annulla. 

Queste  correnti  di  demarcazione  si  possono  anche  in  altri  modi  pro¬ 
durre,  schiacciando  in  un  punto  il  nervo,  ovvero  riscaldandone  una  parte 
(Galeotti,  Porcelli),  ovvero  alterandola  con  sostanze  chimiche. 

Se,  dopo  aver  leso  un  punto  di  un  nervo  (per  es.  lo  sciatico  di  una 
rana)  lasciato  in  sito  in  un  animale  vivente  si  misura  subito  la  forza 
elettromotrice  si  vede,  che,  come  d’ordinario,  il  punto  leso  è  sede  di 
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negatività,  ma  dopo  circa  24  ore  cambia  i]  segno  e  la  parte  lesa  diviene 
positiva.  Questo  interessante  fenomeno  ( inversione  della  corrente  di 
demarcazione)  che  coincide  con  la  comparsa  di  fenomeni  infiammatori  e  di 
rigenerazione,  fu  posto  in  evidenza  per  primo  da  Galeotti,  che  lo  constatò 
in  altri  tessuti  (muscoli). 

Sulle  correnti  di  demarcazione  dei  nervi  in  condizioni  patologiche 
vi  sono  interessanti  ricerche  di  Scaffidi,  il  quale  ha  studiato  sopratutto 
il  comportarsi  di  questi  fenomeni  biolettrici  nei  nervi  recisi,  ora  im- 


a 


Fig.  88.  —  A,  Tratto  normale  o  eccitato;  B,  tratto  leso  o  non  eccitato;  G,  galva- 
nometro.  Le  frecce  lunghe  indicano  la  direzione  della  corrente  di  demarca¬ 
zione;  le  frecce  piccole  quella  della  corrente  di  azione. 

pedendone  la  rigenerazione  ora  favorendola  con  la  sutura.  Nel  primo 
caso  la  corrente  di  demarcazione  persiste  nel  moncone  centrale  per 
moltissimi  giorni,  mantenendosi  sempre  positiva  la  regione  del  taglio  in 
confronto  con  la  superfìcie  longitudinale  del  nervo.  Nel  moncone  perife¬ 
rico  la  corrente  di  demarcazione  (sempre  con  positività  sulla  regione  del 
taglio)  dopo  alquanti  giorni  scompare. 

Quando  avviene  la  rigenerazione,  la  regione  ove  fu  praticato  il 
taglio  finisce  col  ritornare  negativa  dopo  un  certo  numero  di  giorni,  e 
presumibilmente  ogni  differenza  di  potenziale  scompare  quando  il  nervo 
è  tornato  nella  sua  completa  integrità. 

h)  Correnti  d’azione.  —  Come  si  è  detto  sopra,  ci  possiamo  spie¬ 
gare  la  corrente  d’azione ,  cioè  la  variazione  elettrica  che  interviene 
in  un  tessuto  durante  la  sua  funzione  specifica  (eccitazione,  conduzione 
dello  stimolo  per  il  nervo,  contrazione  per  il  muscolo)  ne1  modo  se¬ 
guente: 
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La  parte  stimolata  diviene  sede  di  negatività,  probabilmente 
per  aumento  della  contrazione  di  H-ioni  (acidificazione)  di  fronte  alla 
parte  non  stimolata.  Ciò  naturalmente  dura  solo  per  un  istante,  cioè 
per  il  tempo  in  cui  un  punto  del  tessuto  permane  in  stato  di  eccitazione. 
Quindi  le  correnti  d’azione  sono  sempre  rapidissime  e  si  misurano  solo 
con  apparecchi  che  possono  seguire  con  grande  velocità  le  variazioni 
elettriche  (elettrometro  capillare,  galvanometro  a  corda). 

In  genere  lo  stato  di  eccitazione  in  un  punto  di  un  nervo  o  di  un 
muscolo  si  sposta  lungo  il  tessuto.  Così  se  poniamo  due  elettrodi  impo¬ 
larizzabili  sui  punti  a  e  b  di  un  nervo  a  una  certa  distanza  tra  loro  e  misu¬ 
riamo  le  variazioni  elettriche  che  intervengono,  in  seguito  a  stimolazioni 
opportunamente  praticate,  troviamo  anzitutto  che  nel  riposo  la  diffe¬ 
renza  di  potenziale  tra  a  e  b  è  zero.  Stimoliamo  il  nervo  in  a:  questo 
punto  diviene  sede  di  negatività,  si  ha  una  corrente  che  nel  circuito  esterno 
va  da  b  ad  a,  poi  l’eccitamento  passa  nel  tratto  tra  a  e  b  e  la  corrente  di¬ 
minuisce  e  si  annulla;  quando  l’eccitamento  è  giunto  in  b ,  diviene  ora  b 
sede  di  negatività  mentre  a  diviene  positiva  e  però  si  ha  una  corrente  che 
ha  direzione  inversa  alla  prima.  Così  una  corrente  d’azione,  da  un  punto 
di  vista  teorico,  è  sempre  una  corrente  bifasica,  e  tale  appunto  appare 
quando  l’esperimento  sia  acconciamente  condotto. 

Nel  nervo  l’onda  di  negatività  (come  la  chiama  il  Bernstein)  che 
si  genera  nel  punto  stimolato,  accompagna  il  progresso  dell'impulso  ner- 
veo,  e  da  misurazioni  accurate  eseguite  da  questo  autore  risulta,  come  la 
teoria  richiede,  che  la  velocità  dell’onda  di  negatività  è  quella  stessa  con 
cui  l’impulso  percorre  il  nervo,  cioè  dai  25  ai  28  metri  al  secondo  (scia¬ 
tico  di  rana). 

L’ampiezza  di  un’onda  di  negatività  nel  nervo  di  rana  è,  secondo 
Bernstein  di  18  millimetri). 

Dal  punto  di  vista  della  nevropatologia  sperimentale  poche  ri¬ 
cerche  sono  state  fatte  sulla  corrente  di  azione.  Boruttau  ha  studiato  le 


modificazioni  che  presentano  questi  fenomeni  bioelettrici  in  condizioni 
anormali  del  nervo  e  precisamente  nella  narcosi,  nell’asfissia,  sotto  1  a- 
zione  di  diversi  veleni,  nel  morire  spontaneo  del  nervo  e  durante  i  pio- 
cessi  degenerativi  che  esso  può  presentare. 

Queste  alterazioni  della  corrente  di  azione  riguardano  più  che 
altro  l’intensità  della  corrente  medesima,  che  si  abbassa  fino  a  scomparire 


e  il  decorso  dell’onda  elettrica  che  spesso  considerevolmente  si  allunga. 

Nei  nervi  rigenerati  ricompare  la  corrente  di  azione  con  il  ristabi¬ 
lirsi  della  conduttività,  e  il  suo  andamento  appare  al  tutto  nomiate. 

3.  Alterazioni  istologiche  dei  nervi.  —  Le  alterazioni  più  comuni, 
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che  si  verificano  nelle  fibre  nervose,  si  possono  ripartire  nei  seguenti 
gruppi: 

Alterazioni  consecutive  a  soluzioni  di  continuità  delle  fibre  (ascen¬ 
denti  e  discendenti). 

Alterazioni  dovute  all’azione  di  sostanze  tossiche  circolanti  (de- 

generazioni  primarie). 

Alterazioni  infiammatorie. 

a)  Alterazioni  consecutive  a 

soluzioni  di  continuità  delle  fibre : 

a)  Degenerazione  walleriana.  — 

Dopo  la  recisione  di  un  nervo  si 

♦ 

trova,  sia  in  un  breve  tratto  del 
moncone  centrale  (non  oltre  il  2.° 
strozzamento  di  Eanvier),  sia  in 
tutto  il  moncone  periferico  della 
fibra  lesa,  un  rapido  e  grave  pro¬ 
cesso  degenerativo  (degenerazione 
traumatica),  il  quale  colpisce  spe¬ 
cialmente  la  guaina  mielinica  e 
porta  alla  distruzione  della  fibra. 
Questo  processo  ha  gli  stessi  carat¬ 
teri  tanto  nelle  fibre  del  sistema 
nervoso  centrale,  quanto  in  quelle 
del  sistema  nervoso  periferico:  in 
queste  ultime  prende,  dal  suo  sco¬ 
pritore,  il  nome  di  degenerazione 
ivalleriana  (fìg.  89). 

La  grande  maggioranza  dei  ri¬ 
cercatori  antichi  e  moderni  riten¬ 
gono,  che  il  tratto  di  nervo,  situato 
distalmente  dalla  lesione,  degeneri 
in  totalità,  costantemente;  e  che 
perciò  nel  caso  che  alla  degene¬ 
razione  del  nervo  segua  la  rigenerazione,  le  fibre  neoformate  debbano 
ricostituire  tutto  il  tratto  distale  del  nervo.  La  possibilità  del  ristabilirsi 
della  continuità  anatomica  e  funzionale  per  prima  intenzione,  già  so¬ 
stenuta  da  alcuni  autori  (Wolberg,  Giudi)  è  oggi  assolutamente  esclusa. 

La  modificazione  più  caratteristica  della  degenerazione  walleriana 
è  quella  della  guaina  mielinica;  questa  si  divide  in  frammenti  elittiei, 
dapprima  assai  allungati,  i  quali  si  suddividono  poi  in  sfere  mieliniche 
più  piccole. 
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Fig.  89.  - — -  Degenerazione  walleriana 
delle  fibre  nervose  'periferiche . 
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La  suddetta  alterazione  morfologica  della  guaina  mielinica  la  quale 
si  propaga  dal  punto  prossimale  alla  periferia  (Erb,  Tizzoni,  Leumann)  è 
legata  come  si  è  detto  a  pag.  836  ad  una  metamorfosi  dei  lipoidi  mielinici. 

I  resti  della  guaina  mielinica  rimangono  per  molto  tempo  nel  nervo 
degenerato,  formando  dei  conglomerati  di  speciale  configurazione. 

La  sorte  del  cilindrasse  in  questo  processo  aveva  fittirato  poco 
l’attenzione  dei  ricercatori,  specialmente  per  insufficienza  di  tecnica. 
Soltanto  recentemente  Mòckenberg  e  Bethe  ne  fecero  oggetto  di  uno  stu¬ 
dio  molto  accurato:  secondo  questi  autori,  la  prima  modificazione,  la 
quale  si  può  riscontrare  nella  fibra  separata  dal  centro,  è  la  diminuzione 
di  colorabilità  delle  fibrille  cilindrassiali;  essa  precede  le  altre  alterazioni 
e  coincide  con  la  perdita  di  eccitabilità  del  nervo.  A  questa  segue  una 
modificazione  di  sede  delle  fibrille,  le  quali  talora  si  riuniscono  in  un 
cordone  compatto,  talora  si  fanno  ondulate  nel  loro  decorso  e  mostrano 
anche  grossi  nodi  fusiformi:  esse  finiscono  collo  sciogliersi  in  una  pol¬ 
vere  pallida,  la  quale  si  confonde  coi  granuli  della  sostanza  perifìbrillare 
coagulata. 

Questi  autori  giungono  all’interessante  conclusione,  che  la  frammen¬ 
tazione  della  guaina  mielinica  è  sempre  preceduta  da  una  modificazione 
delle  fibrille.  In  quanto  al  decorso  del  processo  degenerativo  nelle  varie 
fibre,  sembra  che  le  fibre  sensitive  degerino  più  rapidamente  delle  fibre 
motorie:  le  fibre  grosse  più  rapidamente  delle  sottili. 

Secondo  Tello  le  neurofìbrille  dei  cilindrassi  incominciano  ad  alte¬ 
rarsi  12  ore  dopo  il  taglio  del  nervo,  compare  un’ipertrofìa  transitoria 
accompagnata  da  un  aumento  della  colorabilità  di  fronte  al  metodo  fo¬ 
tografico,  quindi  le  neurofìbrille  cominciano  a  disgregarsi  e  in  un  periodo 
che  va  da  2-3  giorni  ad  un  mese  esse  sono  completamente  riassorbite. 

Un  esperimento  che  può  gettare  molta  luce  sulla  natura  della  dege¬ 
nerazione  walleriana,  fu  eseguito  da  Mòckenberg  e  Bethe;  essi  osservano 
che  in  tutti  i  nervi  hanno  luogo,  dopo  la  morte  degli  animali,  altera¬ 
zioni  simili  alle  degenerazioni  secondarie,  ma  che  dopo  24  ore  il  pro¬ 
cesso  si  arresta;  con  ciò  verrebbe  dimostrato  che,  allo  svolgimento  di 
questa  degenerazione,  sarebbe  indispensabile  la  vita  del  nervo. 

Accanto  a  tali  processi  puramente  degenerativi,  se  ne  svolgono 
altri  nel  cilindrasse  del  moncone  centrale  e  nelle  cellule  di  Schwann 
del  moncone  periferico,  e  questi  segnano  l’inizio  di  un  processo  di  rige¬ 
nerazione  (v.  pag.  848). 

Per  riguardo  ai  nervi  che  si  distribuiscono  ai  muscoli,  aggiungeremo 
che  la  degenerazione  dell’arborizzazione  del  cilindrasse  nelle  placche 
motrici  incomincia  contemporaneamente  a  quelle  delle  fibrille  cioè  12-14 


846 


PARTE  IX. 


CAPITOLO  QUARTO 


ore  dopo  il  taglio  e  presenta  gli  stessi  caratteri  sovra  descritti,  però  il 
riassorbimento  avviene  con  grande  rapidità,  in  2  o  3  giorni  e  nella  placca 
persistono  solo  la  sostanza  granulosa  ed  i  nuclei  i  quali  non  mostrano 
alcun  segno  di  moltiplicazione  (Tello). 

Fra  le  terminazioni  sensitive  furono  studiati  in  questo  senso  i  calici 
gustativi;  dopo  il  taglio  del  glossofaringeo,  le  cellule  epiteliali  di  questi 
organi  furono  trovate  integre  (Baginsky);  fatto  interessante,  se  messo 
in  raffronto  coi  reperti  anatomici  di  Betzius,  il  quale  trovò,  che  le  fibre 
terminano  liberamente  fra  le  cellule  dei  calici  gustativi,  senza  contrarre 
connessioni  con  esse. 

f})  Modificazioni  nel  moncone  centrale.  —  Nel  moncone  centrale 
delle  fibre  del  nervo  reciso  al  di  sopra  del  breve  tratto  che  subisce  le  imme¬ 
diate  alterazioni  traumatiche,  se  la  rigenerazione  non  può  compiersi,  si  sta¬ 
biliscono  modificazioni  di  ordine  assai  diverso  da  quelle  constatate 
nel  moncone  periferico,  esse  sono  molto  lente  e  si  possono  studiare  bene 
soltanto  negli  amputati,  cioè  nei  casi  in  cui  fu  tolta  ogni  possibilità  di 
una  rigenerazione.  Allora,  secondo  Marinesco,  le  fibre  del  moncone 
centrale  si  assottigliano  e  la  guaina  non  si  colora  più  col  metodo  di 
Weigert.  Si  tratta  di  un  processo  di  lenta  atrofia,  non  di  degenerazione. 
Ma  da  varie  parti  è  stata  affermata  1’esistenza  di  una  vera  dege¬ 
nerazione  retrograda,  nella  quale  le  fibre  finiscono  col  mostrare  la 
reazione  positiva  del  metodo  di  Marchi  e  che  non  differirebbe  da  quella 
walleriana  che  per  la  maggiore  durata. 

Ma  in  realtà,  come  rileva  Marinesco,  allo  stato  attuale  delle  nostre 
conoscenze  nessun  fatto  nuovo  scuote  la  legge  di  Waller:  se  è  vero  che  il 
moncone  centrale  di  un  nervo  tagliato  non  rimane  del  tutto  intatto  bi¬ 
sogna  tener  conto  che  si  tratta  di  singole  fibre,  le  quali  degenerano  per 
la  distruzione  delle  cellule  di  origine. 

Poiché  è  dimostrato  che  per  effetto  della  recisione  di  un  nervo  al¬ 
cune  cellule  dei  gangli  spinali,  in  numero  vario  a  seconda  dei  casi,  ve¬ 
rosimilmente  quelle  meno  resistenti  si  atrofizzano  e  scompaiono  rapida¬ 
mente  per  conseguenza  i  cilindrassi,  che  sorgono  da  queste  cellule,  do¬ 
vranno  subire  dall’alto  al  basso  la  degenerazione  walleriana.  Si  trat¬ 
terebbe  dunque  di  una  degenerazione  non  retrograda  ma  cellulifuga  la 
quale,  lo  ripetiamo  interessa  solo  pochi  elementi. 

b)  Alterazioni  delle  fibre  nervose ,  provocate  da  agenti  tossici  circo¬ 
lanti  ( degenerazioni  primarie).  —  Queste  alterazioni  differiscono  dalle 
precedenti  non  solo  per  il  loro  momento  eziologico,  ma  anche  per  il  pro¬ 
cesso  istologico. 

Massaie  per  il  primo  dimostrò  che,  in  alcune  malattie  del  sistema 
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ervoso  (pellagra,  paralisi  progressiva),  l'alterazione  delle  fibre  nervose 
a  i  caratteri  d’una  lenta  atrofìa  della  guaina  mielinica,  collegata  ad  un 
spetto  varicoso  del  cilindrasse,  il  quale  persiste  per  lunghissimo  tempo. 

1  carattere  differenziale  più  grossolano  fra  questo  tipo  di  degenerazione 
la  walleriana  è,  secondo  Vassale,  questo,  che  la  guaina  mielinica 
elle  fibre  alterate  non  si  tinge  in  nero  con  l’acido  osmico. 

Degenerazioni  primarie  furono  anche  provocate  sperimentalmente 
con  piombo,  con  arsenico,  dopo  la  tiroidectomia,  ecc.)  ed  è  probabile, 
he  esse  formino  il  substrato  anatomo-patologico  di  tutte  le  affezioni 
ist  ematiche  dei  centri  nervosi  e  di  molte  delle  malattie  ematogene  dei 
lervi  periferici.  Dobbiamo  aggiungere  però,  che  non  tutti  gli  autori 
uno  concordi  in  questa  veduta;  Ohersteiner,  per  esempio,  considera 
Alterazione  dei  cordoni  posteriori  nella  tabe,  come  riferibile  al  tipo  della 
iegenerazione  walleriana. 

Se  cerchiamo  di  fare  un  parallelo  fra  i  risultati  ottenuti  nello 
studiò  dalle  alterazioni  patologiche  delle  cellule  e  delle  fibre  nervose, 
rediamo  che  nelle  une,  come  nelle  altre,  un  agente  tossico  circolante  pro¬ 
re  ca  un  quadro  diverso  da  quello  consecutivo  a  mutilazione. 

c)  Processi  infiammatori.  —  Si  indicano  come  nomiti  quei  process 
alterativi  dei  tronchi  nervosi  periferici,  in  cui,  alle  lesioni  degenerative 
ielle  fibre,  si  aggiungono  fenomeni  infiammatori  che  interessano  il 
perinevrio,  il  connettivo  interstiziale  e  i  vasi  del  fascio  nervoso.  Questi 
fenomeni  nelle  forme  acute  sono  al  solito:  iperemia,  edema  infiammatorio, 
infiltrazioni  cellulari,  emorragie;  nelle  forme  croniche  sono  iperplasia  del 
connettivo  con  successivo  indurimento,  di  guisa  che  il  nervo  si  riduce 
ad  un  cordone  duro  fibroso,  talvolta  ingrossato  inegualmente  bernoc¬ 
coluto.  In  tutti  questi  casi  tanto  i  cilindrassi  quanto  le  guaine  si  alterano 
in  modo  molto  simile  a  quanto  avviene  nella  degenerazione  walleriana. 

Si  distinguono,  per  vero  un  po’  artificiosamente,  vari  tipi  di  neurite 
e  cioè:  l.°  una  neurite  parenchimatosa,  in  cui  prevalgono  i  processi  dege¬ 
nerativi  e  questa  assai  difficilmente  si  può  dapprima  distinguere  dalle 
semplici  degenerazioni,  più  tardi  però  possono  entrare  in  iscena  vari 
fenomeni  flogistici  di  natura  connettivale  per  lo  stimolo  chimico  eser¬ 
citato  dai  prodotti  della  degenerazione,  2.°  una  neurite  interstiziale 
in  cui  sarebbe  principalmente  interessato  il  connettivo  intrafascicolare, 
3.°  una  perineurite  nella  quale  è  sovrattutto  colpito  il  perinevrio. 

Le  cause  delle  neuriti  possono  essere  svariatissime;  talvolta  sono 
locali  e  producono  le  cosidette  mononeuriti:  tali  sono  i  traumi  (ferite, 
lacerazioni  stiramenti,  compressioni)  la  propagazione  o  l’effetto  di  pro¬ 
cessi  patologici  circonvicini  (infiammazioni,  suppurazioni,  localizzazioni 
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tubercolari  o  sifilitiche,  carie  ossea,  aneurismi,  tumori).  Altre  volte  si 
tratta  di  cause  generali,  che  agiscono  cioè  per  via  ematogena  su  vari 
nervi  contemporaneamente  e  si  hanno  allora  le  polineuriti. 

Cause  principali  di  queste  ultime  sono  fattori  tossici  o  infettivi.  I 
veleni  che  agiscono  sui  nervi  sono  al  sohto  ora  endogeni  ora  esogeni. 
Tra  i  primi  ricorderemo  quelh  che  si  originano  nelle  malattie  del  ricambio 
e  sovratutto  neh’uricemia  e  nel  diabete,  nella  cachessia  da  neoplasmi, 
nelle  avitaminosi.  E  qui  ricorderemo  ancora  il  beri-beri  (v.  voi.  I  a  pa¬ 
gina  111)  che  è  sovratutto  una  pohneurite.  Tra  i  veleni  esogeni  entrano 
in  prima  linea  l’alcool,  il  piombo,  l’arsenico. 

Delle  neuriti  infettive  alcune  sono  pnre  tossiche,  dipendenti  cioè 
dalle  tossine  bacteriche,  come  è  il  caso  della  difterite,  di  cui  tanto  fre- 

7  7 
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quentemente  la  pohneurite  rappresenta  un  postumo,  altre  dipendono 
da  vere  localizzazioni  bacteriche  nei  trombi  nervosi  e  il  tipo  di  queste 
è  la  lepra  nevrorum.  Si  noti  che  in  tutte  le  forme  infettive  tossiche  è  spesso 
impossibile  decidere  se  si  tratti  di  atti  semplicemente  degenerativi  o  di 
veri  fatti  infiammatori. 

d)  Rigenerazione  delle  fibre  nervose.  —  Anche  questo  argomento 
interessa  il  patologo  per  decidere  se  e  quando  sia  possibile  il  ripristino 
funzionale  dei  nervi  lesi  per  ragioni  diverse.  In  tal  riguardo  si  trovano 
neha  bibliografìa  numerosissime  ricerche  sperimentah.  Era  le  dottrine 
che  si  basano  su  di  esse  due  principalmente  dominano  il  campo. 

Una  è  quella  deh’ origine  pluricellulare  dei  nervi  (Benecke,  Tizzoni  e 
Cattani,  von  Biingern,  Galeotti  e  Levi  e  molti  altri)  secondo  la  quale  la 
rigenerazione  dei  nervi  avverrebbe  per  catene  di  cellule  a  tipo  embrio¬ 
nale  provenienti  dai  nuclei  deha  guaina  di  Schwann  delle  fibre  (neuro- 
blasti)  lese.  E  Bethe  afferma  persino  esser  possibile  la  rigenerazione 
autonoma  di  monconi  qteriferici  al  tutto  isolati  dai  monconi  centrah. 

Tizzoni  asserì  che,  dopo  il  taglio  di  un  nervo,  tanto  nel  moncone  peri¬ 
ferico  quanto  nel  moncone  centrale,  comincia  una  moltiplicazione  dei 
nuclei  della  guaina  di  Schwann,  i  quali  appariscono  circondati  da  una 
considerevole  quantità  di  protoplasma  e  forma  così  dei  cordoni  proto¬ 
plasmatici  (fibre  protoplasmatiche  o  embrionah).  Da  questo  protoplasma 
si  sviluppano  poi,  come  prodotti  di  una  sua  propria  attività  formatrice, 
segmenti  di  cilindrassi,  i  quali  ulteriormente  si  congiungono  tra  loro  e 
ristabiliscono  •  l’unità  della  fibra:  il  rimanente  di  quel  protoplasma  dà 
origine  ad  una  nuova  guaina  di  Schwann. 

L’altra  teoria  che  si  può  chiamare  deh  'origine  centrale  del  cilindrasse 
fu  svolta  in  conformità  delle  idee  dominanti  suh’origine  e  sullo  sviluppo 
dei  nervi  e  prima  di  tutti  fu  formulata  dal  Vanlair,  il  quale  ammise  che  la 
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igenerazione  dei  cilindrassi  nel  moncone  periferico  avvenga  per  opera  del 
noncone  centrale.  Questo  autore  affermò  che  i  cilindrassi,  rimasti, 
lopo  il  taglio  del  nervo,  in  connessione  con  le  loro  cellule  di  origine,  si 
tccrescono,  talvolta  si  diramano  e  penetrano  nel  tessuto  cicatriziale,  che 
n  un  primo  periodo  ha  riunito  i  due  monconi  del  nervo  reciso. 

Ziegler,  Ranvier,  Stroebe  espressero  opinioni  somiglianti  e  basate 
ut  te  su  raccrescimento  dei  cilindrassi  e  descrissero  molte  particolarità 
stologiche  riguardanti  la  penetrazione  di  questi  cilindrassi  nelle  vecchie 
guaine  di  Schwann  del  moncone  periferico  (in  cui  i  cilindrassi  recisi  sono 
caduti  in  generazione),  il  cammino  di  essi  fino  alle  terminazioni  nervose, 
il  ristabilirsi  della  completa  continuità  delle  fibre.  Intorno  ad  altri  cilin¬ 
drassi,  insinuatisi  tra  guaina  e  guaina,  si  formerebbe  un  nuovo  rivesti¬ 
mento  per  opera  di  elementi  connettivali  o  di  cellule  derivanti  dalle 
vecchie  guaine  rigenerate. 

Tra  queste  diverse  dottrine  per  molto  tempo  hanno  oscillato  le 
opinioni  dei  biologi  e  dei  patologi,  fino  a  che  l’argomento  è  stato  ripreso 
da  altri  ricercatori  (Purpura,  Perroncito,  Cajal,  Lugaro,  ece.)  i  quali 
grazie  ai  nuovi  metodi  istologici  del  sistema  nervoso,  sono  riusciti  a 
mettere  in  evidenza  una  serie  di  altri  fatti  concordanti  tra  loro  e  in 
piena  armonia  con  le  moderne  ricerche  sulla  genesi  embriologica  delle 
fibre  nervose  e  sulle  colture  di  elementi  nervosi  in  vitro.  Cosicché  oggi 
la  presente  questione,  tanto  dibattuta,  si  può  ritenere  definitivamente 
risolta. 

Un  primo  fatto  che  appare  da  questi  studi  è  la  grandissima  poten¬ 
zialità  rigenerativa  delle  fibre  nervose,  la  quale  entra  in  azione,  come 
^Perroncito  ha  dimostrato,  poche  ore  dopo  il  taglio  del  nervo.  Si  ha 
subito  un  vivace  germogliamento  dei  cilindrassi  recisi  e  le  fibre  neo¬ 
formate,  talora  esilissime,' talora  di  calibro  notevole  e  irregolare  a  struttura 
fibrillare  bene  evidente,  dànno  luogo  a  formazioni  caratteristiche:  piccoli 
anelli,  bottoni,  filamenti  a  spirale.  Esse  attraversano  con  decorso  irre¬ 
golare  la  cicatrice,  entrano  nel  moncone  periferico,  che  possono  rag¬ 
giungere  anche  quando  vi  è  frapposta  qualche  distanza,  si  orientano 
bruscamente  e  percorrono  la  cicatrice  in  tutto  il  suo  spessore  fino  a 
raggiungere  gli  apparati  terminali.  Tali  osservazioni  fanno  naturalmente 
escludere  l’idea  d’un’origine  pluricellulare  delle  fibre  nervose  in  rigenera¬ 
zione. 

Affinchè  il  progresso  dei  nuovi  cilindrassi  nel  vecchio  tronco  ner¬ 
voso  periferico  degenerato  possa  compiersi  facilmente,  è  necessario 
che  i  due  monconi,  centrale  e  periferico,  dopo  la  lesione,  siano  portati 
a  contatto.  Per  questo  è  così  utile  e  favorevole  per  la  rigenerazione  la 
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sutura  del  nervo.  Ma  se  i  due  monconi  restano  a  distanza  tra  loro,  e  se 
fra  essi  si  costituisce  un  tessuto  di  cicatrice  duro  e  resistente,  i  nuovi 
cilindrassi  non  riescono  ad  aprirsi  una  via  in  questo  tessuto,  non  riescono 
a  trovare  le  vecchie  guaine  e  il  processo  rigenerativo  si  arresta. 

Ciò  che  vi  è  di  più  meraviglioso  nel  processo  di  rigenerazione  dei 
nervi  è  che  i  nuovi  cilindrassi  non  sbagliano  mai  la  via  per  raggiungere 
gli  appropriati  organi  terminali.  Dapprima  nella  cicatrice  vi  è  una  grande 
confusione  di  cilindrassi  che  decorrono  e  si  intrecciano  in  tutti  i  sensi, 
e  ciò  perchè  le  cellule  connettivali  di  origine  flogistica  sono  disposte 
senza  ordine  alcuno  e  fra  esse  debbono  passare  i  cilindrassi.  Ma,  supe¬ 
rata  la  cicatrice,  i  cilindrassi  riacquistano  una  grande  regolarità  di  anda¬ 
mento. 

Che  cosa  è  che  guida  i  cilindrassi  in  accrescimento  nel  mantenere  una 
sicura  direzione  nel  loro  andamento  ci  è  completamente  sconosciuto. 
]STon  si  tratta  certo  di  fattori  meccanici,  costituiti  dalle  vecchie  guaine  di 
Sohwann,  e  si  tende  piuttosto  ad  ammettere  resistenza  di  influenze 
chemiot attiche  ( neurotropismo  di  Cajal)  che  attirerebbero  ciascun 
cilindrasse  verso  la  terminazione  nervosa  o  verso  il  neurone  con  cui  essi 
si  deve  ricongiungere. 

Vari  tentativi  sono  stati  fatti  per  facilitare  il  progresso  e  render  più 
sicura  la  direzione  dei  cilindrassi  in  accrescimento,  in  modo  da  rendere 
più  sbrigativa  e  perfetta  la  restaurazione  nervosa.  Eecentemente  ìsa- 
geotte  ha  innestato  fra  i  due  tronchi  nervosi  recisi,  un  pezzo  di  nervo, 
fissato  in  alcool.  Sembra  che  in  questo  avvenga  facilmente  la  penetra¬ 
zione  dei  cilindrassi  del  neurone  centrale  e  ancora  più  facilmente  quando 
il  pezzo  di  nervo  innestato  è  fresco,  ma  in  preda  all’autolisi. 

Questi  metodi  sono  stati  trovati  assai  vantaggiosi  nella  pratica 
chirurgica,  specialmente  in  Francia  per  riparare  ferite  di  guerra  con 
interruzione  di  tronchi  nervosi  (Roussy  e  Eeverdin). 

Aggiungeremo  ancora,  che,  nel  taglio  di  più  nervi,  può  esservi 
Tinvasione  del  moncone  periferico  di  uno  per  parte  di  cilindrassi  pro¬ 
venienti  dal  moncone  centrale  di  un  altro.  Avvenuta  la  guarigione,  ciò 
può  dar  luogo  a  strani  fenomeni  quando  si  pratichi  la  stimolazione 
faradica  di  uno  di  questi  nervi  perchè  si  può  vedere  avvenir  la  risposta 
in  campi  muscolari  diversi  da  quelli  che  fisiologicamente  ed  anatomica¬ 
mente  rappresentano  la  normalità.  Questo  fatto  si  può  produrre  speri¬ 
mentalmente  con  Tinnesto  incrociato  di  due  diversi  nervi  recisi,  ciò  che 
pure  si  pratica  in  chirurgia  quando  si  tenta  di  innervare  con  un  ramo 
un  gruppo  di  muscoli  già  paralizzato  per  perdita  irreparabile  del  loro 
nervo  normale.  Si  vede  dunque  che  con  qualche  artifìcio  si  può  derivare 
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3crescimento  e  la  direzione  dei  cilindrassi  rigenerantisi  e  condurli 
sedi  diverse  da  quelle,  che  loro  fisiologicamente  spetterebbero. 

Infine  ricorderemo  che  si  è  parlato  anche  di  una  rigenerazione  col- 
erale  dei  nervi.  Nageotte  ha  osservato  in  casi  di  tabe,  di  paralisi 
tgressiva  e  di  altre  affezioni  dei  centri  nervosi  la  comparsa  alla  super- 
:e  delle  cellule  gangliari  o  sul  tratto  più  prossimale  del  cilindrasse, 
numerose  fibre  con  clava  terminale  che  spesso  formano  complicati 
issi  pericellulari,  simili  a  quelle  espansioni  cellulari  che  O.  Eossi  per 
imo  pose  in  evidenza  nei  gangli  spinali  dei  vertebrati  superiori  e 
limonio,  reperto  poi  confermato  da  G.  Levi  e  da  altri.  Secondo  l’in- 
:pretazione  di  Nageotte  non  si  avrebbe,  come  nella  rigenerazione  dei 
rvi,  la  restaurazione  di  un  organo  scomparso,  per  mezzo  di  porzioni 
organi  equivalenti,  bensì  le  nuove  fibre  nascerebbero  da  punti  del 
urone,  vicini  al  centro  trofico,  prima  della  distruzione  del  centro  tro- 
o  delle  cellule  radicolari.  G.  Levi  ritiene  invece,  che  questi  fenomeni 
n  abbiano  niente  di  comune  con  quelli  rigenerativi,  ma  siano  da  in- 
rpretarsi  come  una  reazione  del  neurone  a  stimoli  morbosi,  simile, 
a  più  intensa  a  quella  che  si  verifica  nell’ontogenesi  p>er  effetto  di 
□noli  formativi. 

II.  —  Disturbi  della  motilità  e  della  sensibilità 

NELLE  MALATTIE  DEI  NERVI  PERIFERICI. 

1.  Le  paralisi  di  origine  perii  erica  dipendono  tanto  da  processi 
egei!  orativi  dei  tronchi  nervosi  quanto  da  vere  neuriti.  Come  si  è  già 
3tto  (pag.  848),  è  quasi  sempre  difficile  distinguere  l’uno  dall’altro  tipo 
i  alterazione  e  ambedue  possono  dipendere  dalle  stesse  cause.  Queste 
aralisi  sono  in  genere  flaccide,  ma  in  certi  casi,  in  cui  la  malattia  dura 
a  molto  tempo,  possono  comparire  anche  contratture  di  vario  tipo 
mie  or  ora  diremo. 

Lesioni  nervose  periferiche  possono  colpire  tutti  i  nervi  del  corpo 
quindi  le  paralisi  possono  manifestarsi  nei  muscoli  volontari  degli  arti, 
el  collo,  della  faccia,  del  tronco,  negli  sfinteri,  nei  muscoli  oculari,  nei 
Discoli  che  azionano  meccanismi  della  vita  vegetativa,  quali  la  respira¬ 
rne,  la  deglutizione,  la  defecazione,  ecc. 

Per  riguardo  alla  sintomatologia  diremo  che,  nelle  mononeuriti  il 
uadro  della  paralisi  è  in  genere  netto  e  si  può  bene  interpretare,  tenendo 
onto  della  disposizione  anatomica  del  nervo  colpito.  Xelle  polineuriti 
i  sintomatologia  può  essere  molto  complessa  e  tale  da  render  difficile  la 
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localizzazione  e  la  delimitazione  dell’esatta  estensione  del  processo  nei 
tronchi  colpiti. 

Nelle  paralisi  tossiche  ed  infettive  vi  è  spesso  una  preferenza  di 
localizzazione:  alcuni  nervi  sono  cioè  più  frequentemente  colpiti  di 
altri. 

Così,  ad  es.,  ricorderemo  che,  nelle  paralisi  alcooliche  sono  di  prefe¬ 
renza  presi  gli  arti  inferiori  e  specialmente  il  nervo  sciatico,  il  popliteo 
e  il  tibiale  posteriore;  nelle  forme  saturnine  invece  appaiono  paralizzati  i 
muscoli  delle  mani  e  dei  piedi  ( tetraplegia  chiropodale).  Nelle  paralisi 
post-difteriche  i  muscoli  più  frequentemente  colpiti  sono  quelli  del 
palato  e  in  certi  casi  quelli  della  laringe  e  della  faringe.  Nella  lebbra 
nervosa  sono  più  che  altro  interessati  i  nervi  che  si  distribuiscono  ai 
muscoli  delle  parti  dorsali  degli  arti:  nelle  forme  tubercolari  si  hanno 
alle  volte  paralisi  simmetriche. 

2.  Fenomeni  di  irritazione  o  aumento  dell'  eccitabilità  dei  nervi  perife¬ 
rici.  —  Nell’uomo  si  manifestano  in  certe  intossicazioni  e  specialmente 
nelle  tetanie.  Ricorderemo  il  fenomeno  di  Trousseau  cioè  la  comparsa  di 
tetani  quando  si  comprimano  i  grossi  tronchi  nervosi  degli  arti,  il  fenomeno 
di  Schultze,  cioè  la  rapida  contrazione  di  muscoli  della  faccia  per  piccole 
stimolazioni  meccaniche  in  corrispondenza  del  tronco  del  facciale,  il 
sintonia  di  Erb,  cioè  l’ipereccitabilità  di  certi  nervi  (specialmente  del¬ 
l’ulnare)  alla  corrente  galvanica,  in  modo  che  per  piccolissimi  correnti 
si  hanno  intense  contrazioni  di  chiusura  nella  regione  catodica. 

L’aumento  dell’eccitabilità  a  stimoli  meccanici  ed  elettrici  si 
riscontra  anche  in  certe  malattie  infettive  (tifo,  tubercolosi)  e  nell’iste¬ 
rismo. 

Oltre  a  ciò  ricorderemo  che  anche  nelle  paralisi  periferiche  si  tro¬ 
vano  talvolta  contratture  vere,  le  quali  dipendono  dal  predominio  di 
muscoli  ad  innervazione  inalterata,  che  sono  antagonisti  di  quelli  para¬ 
lizzati  e  nei  quali  aumenta  il  tono.  Nelle  paralisi  dei  muscoli  di  tutto  un 
arto  e  cioè  tanto  dei  flessori  quanto  degli  estensori,  predomina,  come 
nello  stato  normale,  il  tono  dei  primi,  onde  si  hanno  attitudini  contrat- 
turali  dell’arto  nel  tipo  della  flessione. 

3.  Disturbi  della  sensibilità,  -  a)  Le  anestesie  di  origine  periferica 
possono  esser  limitate  al  territorio  di  un  nervo  o  estese  a  più  nervi.  In 
ogni  caso  dipendono  da  processi  che,  per  le  forme  limitate  ad  un  nervo 
consistono  generalmente  in  traumi  (ferite,  compressioni,  stiramenti)  per 
le  altre  in  processi  degenerativi  diffusi  o  in  polineuriti.  Non  sempre  si 
presentano  insieme  disturbi  della  sensibilità  e  della  motilità  (neuriti 
sensitivo -motorie  o  miste);  talvolta  si  hanno  forme  anestetiche  pure,  più 
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raramente  forme  motorie  pure,  poiché  la  proprietà  sensitiva  è  per  così 
dire  più  salda  della  proprietà  motrice  e  spesso  la  prima  permane  mentre 
la  seconda  è  abolita:  inoltre  si  deve  tener  conto  delle  ricche  anastomosi 
dei  nervi  cutanei  per  cui  un  territorio  di  cui  il  nervo  principale  è  stato 
reciso,  può  essere  ancora  reso  sensibile  per  rami  collaterali. 

Le  varie  specie  della  sensibilità  possono  essere  diversamente  alterate. 
In  genere  la  sensibilità  profonda  è  più  conservata  (Head)  e  la  sensibilità 
dolorifica  e  termica  si  comportano  differentemente  dalla  sensibilità 
cutanea  anche  nei  vari  periodi  delle  neuriti.  Secondo  Head,  le  anasto¬ 
mosi,  a  cui  si  è  accennato,  valgono  solo  per  le  fibre  della  sensibilità  dolo¬ 
rifica  e  termica  non  per  la  sensibilità  cutanea  agli  stimoli  leggeri.  Tal¬ 
volta  la  sensibilità  cutanea  è  nell’insieme  conservata,  ma  sono  alterati # 
o  pervertiti  il  senso  barestesico  e  quello  della  localizzazione. 

Nelle  anestesie  da  polineuriti  vi  sono  differenze  a  seconda  della  causa 
che  le  ha  prodotte. 

Nella  neurite  alcoolica  sono  in  generale  più  gravi  i  sintomi  della 
motilità  che  quelli  della  sensibilità:  questi  ultimi  si  manifestano  anche 
essi  pr  evalent em ent e  negli  arti  inferiori  e  sono  talvolta  accompagnati  da 
fenomeni  dolorosi:  così  pure  nella  neurite  arsenicale  le  anestesie,  localizza- 
zate  alle  mani  ed  ai  piedi,  hanno  un  carattere  doloroso:  nelle  neuriti 
saturnine  e  nelle  forme  difteriche  le  paralisi  sono  molto  più  gravi  delle 
anestesie.  Nella  lebbra  (lebbra  anestetica)  le  anestesie  hanno  caratteri 
al  tutto  speciali  si  localizzano  a  zone,  a  fasce,  a  tutto  un  segmento  di 
arto,  in  genere  ai  segmenti  distali. 

b)  Iperestesie.  —  Si  riscontrano  sovratutto  all’inizio  dei  processi 
neuritici;  sono  di  solito  localizzate  in  determinate  zone,  confinanti  con 
zone  anestetiche  o  con  zone  di  vera  nevralgia. 

c)  Nevralgie.  —  Sono  fenomeni  dolorosi,  che  si  manifestano  nel 
territorio  di  certi  nervi.  Sono  talvolta  funzionali  e  cioè  collegate  a  stati 
neuropatici  (isteria,  morbo  di  Basedow,  epilessia),  talvolta  hanno  una 
base  anatomica  nei  nervi  stessi  e  al  solito  dipendono  o  da  fattori  tos¬ 
sici  od  infettivi,  da  malattie  del  ricambio,  da  traumi.  Non  rare  sono  le 
nevralgie  dipendenti  da  processi  cicatriziali,  che  interessano  e  stringono 
un  tronco  nervoso.  Le  nevralgie  possono  essere  semplici  fenomeni  do¬ 
lorosi,  ma  più  spesso  sono  accompagnate  da  uno  stato  di  iperestesia  e  da 
disturbi  vasomotori.  Altre  volte  si  aggiungono  anche  fatti  di  irritazione 
motoria,  contratture  o  spasmi,  e  persino  disturbi  trofici,  quali  1  erpes 
zoster ,  ovvero  apparenze  di  ecchimosi.  Tutti  i  nervi  della  faccia  (1  rigemino) 
della  nuca,  del  dorso,  del  tronco  degli  arti  possono  essere  interessati.  1  ra 
le  nevralgie  del  bacino  e  degli  arti  inferiori  la  più  comune  è  la  sciai  ica  o 
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nevralgia  del  grande  sciatico.  La  qualità  del  dolore  può  esser  diversa  e 
spesso  le  nevralgie  si  producono  ad  accessi,  separati  da  periodi  in  cui  la 
sensibilità  è  normale. 

Dobbiamo  qui  fare  anche  una  brevissima  menzione  delle  visceralgie 
o  dolori  viscerali,  non  dipendenti  da  lesioni  dei  visceri  stessi.  Si  presentano 
più  che  altro  nei  tabetici  e  negli  isterici.  Nei  primi  esse  hanno  probabil¬ 
mente  una  base  organica  e  dipendono  da  alterazioni  del  simpatico 
(Duchenne,  Baymond,  Boux  e  Heitz).  Si  designano  anche  con  il  nome 
di  crisi  dolorose  tabetiche ,  così  le  crisi  gastriche,  intestinali,  orinarie, 
rettali,  laringee. 

Le  visceralgie  degli  isterici  sono  semplicemente  funzionali  e  tutti 
gli  organi  interni  possono  essere  sede  di  dolori:  ricorderemo  l’ovarial- 
gia,  il  testicolo  doloroso,  la  gastralgia,  che  è  frequentissima,  il  peritonismo 
isterico,  i  dolori  precordiali  ecc.  Anche  nel  morbo  di  Basedow  e  nell’epi¬ 
lessia  si  possono  talvolta  riscontrare  visceralgie  funzionali. 

III.  —  Le  reazioni  elettriche  nelle  malattie  dei  nervi 

E  DEI  MESCOLI. 

Le  reazioni  agli  stimoli  elettrici  che  si  studiano  nei  preparati 
neuromuscolari  degli  animali  (v.  pag.  837)  si  possono  osservare  anche 
nell’uomo,  e  hanno  una  grande  importanza  diagnostica  per  constatare 
le  alterazioni  prodottesi  nei  nervi  e  nei  muscoli.  Naturalmente  nell’uomo 
le  cose  non  sono  così  semplici  come  nei  preparati  neuromuscolari  isolati. 
Gli  elettrodi  non  vengono  applicati  direttamente,  ma  sulla  superfìcie 
cutanea  e  quindi  le  correnti  si  diffondono  ed  eccitano  nervi  e  muscoli 
contemporaneamente.  Le  modificazioni  del  comportamento  elettrico, 
tanto  dei  nervi  che  dei  muscoli,  sono  rivelate  dalle  contrazioni  muscolari. 

L’esplorazione  elettrica  degli  ammalati  a  scopo  diagnostico  si  fa 
applicando  gli  elettrodi  (dischi  di  metallo  ricoperti  di  stoffa  bagnata) 
sui  cosidetti  punti  di  eccitazione ,  cioè  su  regioni  ben  delimitate  della  su¬ 
perfìcie  del  corpo  che  corrispondono  al  decorso  di  certi  nervi  ed  osser¬ 
vando  la  contrazione  di  risposta  di  determinati  muscoli,  oppure  ap¬ 
plicando  gli  elettrodi  al  di  sopra  dei  muscoli  stessi,  nei  quali  si  vuol 
provocare  un’eccitazione  diretta. 

1.  Ricordi  di  tecnica.  -  a)  Esame  elettrico  con  la  corrente  faradica.  — 
Si  adopera  un  apparecchio  di  induzione  (slitta  diDuBoisBeymond)  con¬ 
giunto  con  due  elettrodi,  di  cui  uno  piatto,  più  grande,  si  applica  allo 
sterno  o  al  dorso  deU’ammalato  e  l’altro,  fatto  a  bottone,  si  applica  sue- 
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cessivamente  sui  punti  di  eccitazione.  Si  determina  la  soglia  deH'eccita- 
oilità  che  si  esprime  in  millimetri  di  distanza  tra  il  rocchetto  primario  e  il 
secondario. 

b)  Esame  con  la  corrente  galvanica.  —  Si  usa  una  batteria  capace 
di  formare  una  corrente  di  almeno  30  milliampères.  Nel  circuito  vi  deve 
essere  un  reostato  per  variale  l’intensità,  un  commutatore-interruttore, 
e  un  amperometro.  Degli  elettrodi  uno  largo  e  piatto  (100  cmq.j  è 
applicato  sullo  sterno  e  chiamasi  polo  indifferente,  perchè  quivi  la  den¬ 
sità  della  corrente  (intensità  divisa  per  la  superfìcie  dell’elettrodo) 
è  assai  piccola,  l’altro  a  forma  di  piccolo  bottone  (1-3  cmq.  di  superfìcie), 
chiamato  polo  attivo  e  che  per  mezzo  del  commutatore  può  diventare 
ora  anodo  ora  catodo,  si  applica  sui  vari  punti  di  eccitazione.  La  risposta 
muscolare  si  ha  alla  chiusura,  all’apertura  del  circuito  e  alla  inversione 
della  corrente,  e  la  forza  della  contrazione  è  diversa  a  seconda  dell’in¬ 
tensità  elettrica. 

Nel  seguente  specchietto  esponiamo  il  comportamento  elettrico  in 
condizioni  di  integrità  dei  nervi  e  dei  muscoli. 


CORRENTI 

IL  POLO  ATTIVO  È 

RISPOSTA 

<•* 

alla  chiusura 

all’apertura 

Deboli . 

il  catodo 

l’anodo 

contrazione 

nulla 

nulla 

nulla 

Medie  .  .  .  , 

il  catodo 

l’anodo 

contrazione  forte 

contrazione  debole 

nulla 

contrazione  debole 

Forti . 

il  catodo 

l’anodo 

tetano 

contrazione  forte 

contrazione  debole 

contrazione  forte 

È  necessario  stabilire  in  milliampères  la  soglia  dell’eccitabilità 
catodica  ed  anodica.  La  prima  si  aggira  intorno  ad  un  milliampère. 

2.  Modificazioni  patologiche  della  soglia  delV eccitamento.  —  L’au¬ 
mento  della  eccitabilità  elettrica  può  constatarsi  sia  per  la  corrente 
faradica,  sia  per  la  corrente  galvanica,  ma  in  genere  ha  luogo  per  tutte 
due  contemporaneamente.  Si  riscontra  sovratutto  nella  tetania,  di  cui 
è  un  sintonia  caratteristico  (pag.  801),  nella  miotonia  congenita  (pag.  698) 
e  poi  anche  in  certe  paralisi  spastiche,  nelle  paralisi  periferiche  del  faciale, 
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all’inizio  della  atrofìa  muscolare  mielopatica,  in  certi  casi  di  emicorea. 
La  diminuzione  dell’eccitabilità  si  ha  in  molte  malattie  nervose:  in  alcune 
paralisi  dipendenti  da  lesioni  dei  neuroni  centrali,  nelle  atrofìe  da  inat¬ 
tività,  nelle  atrofìe  riflesse,  nelle  distrofìe  muscolari. 

3.  Reazione  degenerativa.  —  È  questo  il  fenomeno  più  importante 
nel  comportamento  elettrico  dei  nervi  e  dei  muscoli  in  molte  malattie. 

Quando  questi  elementi  sono  in  preda  a  processi  degenerativi, 
la  loro  eccitabilità  elettrica  è  profondamente  alterata  o  scomparsa. 
Sovratutto  scompare  l’eccitabilità  alla  corrente  faradica.  Sono  i  nervi 
che  primi  divengono  poco  eccitabili  o  ineccitabili,  mentre  i  muscoli  pos¬ 
sono  ancoia  manternere  la  loro  eccitabilità  o  questa  può  apparire  anche 
aumentata,  specialmente  per  la  corrente  galvanica.  La  forma  della  con¬ 
trazione  di  risposta  a  stimolazioni  galvaniche  è  pure  assai  modificata,  è 
talvolta  vermicolare. 

Il  fenomeno  più  importante  è  poi  quello  del l’inversione  della  formula 
di  risposta ;  cioè  la  contrazione  alla  chiusura  del  circuito  è  più  forte 
quando  il  polo  attivo  è  l’anode  che  non  quando  è  il  catode. 

La  reazione  degenerativa  ha  un  grande  valore  diagnostico  e  si  ma¬ 
nifesta  in  tutte  le  affezioni  che  colpiscono  il  neurone  motore  periferico  in 
qualsiasi  sua  parte.  Quindi  si  riscontra: 

nelle  malattie  che  colpiscono  la  sostanza  grigia  anteriore  del  mi¬ 
dollo  e  del  bulbo  (poliomielite  acuta  anteriore,  siringomielia,  mielite 
trasversa,  paralisi  bulbare). 

nelle  affezioni  delle  radici  anteriori  (radicoliti  da  compressioni, 
da  traumi,  da  meningiti); 

nelle  neuriti  periferiche  (traumatiche,  reumatiche,  infettive  e 
tossiche). 

Manca  invece  nelle  lesioni  dei  neuroni  motori  centrali  e  ciò  serve  di 
criterio  diagnostico  per  differenziare  le  paralisi  dovute  ad  alterazioni  di 
questi  neuroni  da  quelle  dovute  a  lesione  dei  neuroni  periferici. 

Inoltre  la  reazione  degenerativa  si  manifesta  nelle  miopatie  accom¬ 
pagnate  da  degenerazione  ed  atrofia. 

Non  conosciamo  le  intime  ragioni  fìsiopatologiche  della  reazione 
degenerativa,  sappiamo  soltanto  che  essa  è  legata  a  disturbi  profondi 
del  trofismo  dei  nervi  e  dei  muscoli. 
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CAPITOLO  V. 

Patologia  generale  del  sistema  muscolare  volontario. 

I.  —  Alterazioni  generali  di  natura  regressiva  e  progressiva. 

1.  Metamorfosi  granulare  o  rigonfiiamento  torbido  e  grasso .  —  Si 
hanno  nelle  fibre  muscolari  striate  durante  il  decorso  di  malattie  infet¬ 
tive  e  nelie  intossicazioni  dei  fatti  di  così  detta  degenerazione  albuminosa, 
che  coriisponde  al  rigonfiamento  torbido  già  descritto  nella  patologia 
cellulare  generale:  nella  fibra  mus colare  compaiono  granuli  solubili  in 
acido  acetico,  si  oscura  la  striatura  longitudinale  e  trasversale,  la  fibra  è 
rigonfia  e  più  ricca  d’acqua. 

Frequentissima  è  altresì  la  metamorfosi  grassa  (v.  voi.  I,  parte  VI, 
cap.  VII).  Quando  nella  degenerazione  grassa,  scompare  la  sostanza  con¬ 
trattile,  sostituita  da  grasso,  da  prima  sotto  formo  di  piccole  goccioline, 
poi  di  grosse  gocce  confluenti  e  da  detrito  amorfo,  scompare  anche  il 
normale  contenuto  in  glicogeno.  Nei  muscoli  non  è  rara  la  infiltrazione 
grassa  del  connettivo  interstiziale,  la  quale  può  condurre  a  stati  di  vera 
lipomatosi  del  muscolo,  con  pseudoipertrofia  muscolare  (in  certe  distrofìe 
progressive  dette  miopatiche) . 

Una  forma  particolare  di  degenerazione  che  si  osserva  nei  muscoli 
è  la  degenerazione  cerea. 

2.  Degenerazione  cerea  (Zenker). 

Zenker  nel  1864  descrisse  una  particolare  forma  di  metamorfosi 
delle  fibre  muscolari  striate,  ch’egli  osservò  in  cadaveri  di  individui  morti 
di  tifo  addominale.  I  fasci  di  fibre  muscolari  alterate  si  distinguevano 
per  un  aspetto  particolare,  per  le  loro  friabilità,  per  il  colorito  grigio- 
giallastro,  che  li  faceva  assomigliare  alla  cera  bianca,  ond’è  che  Zenker 
propose  per  questa  alterazione  il  nome  di  degenerazione  cerea ,  nome  che 
ancor  oggi  è  conservato.  Al  microscopio,  alcune  di  queste  fibre  presen¬ 
tavano  la  sola  particolarità  d’essere  al  tutto  omogenee,  avendo  perduta 
la  doppia  striatura,  altre  mostravano  un  contenuto  granuloso,  in  altre 
infine  tutta  la  sostanza  contrattile  si  era  come  disorganizzata  e  ridotta  in 
masse  irregolari,  più  o  meno  rotondeggianti,  che  non  riempivano  più  il 
sarcolemma,  il  quale  era  ridotto  ad  un  tubo  raggrinzato. 

Queste  osservazioni  di  Zenker  furono  poi  confermate  da  moltissimi 
autori,  che  si  occuparono  della  questione  e  che  studiarono  la  metamorfosi* 
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cerea  nei  cadaveri  di  tifosi  e  colerosi  (Popoff,  Bòttcher),  nei  casi  di  febbre 
puerperale  e  di  polmonite,  in  molti  casi  di  malattie  nervose  ( pseudo-iper¬ 
trofia  muscolare  —  Friedreich,  Erb  —  atrofia  muscolare  progressiva  — 
Charcot,  Joffroy,  Hayem),  nella  trichinosi  (Friedler,  Colberg). 

Anche  nelle  fibre  muscolari  del  cuore  fu  constatato  un  tal  processo 
patologico,  e  specialmente  in  seguito  all’infezione  difterica  (Hayem, 
Labadie-Lagrave,  Bosenbach). 

Finalmente  vanno  ricordati  gli  esperimenti,  che  sono  stati  fatti  negli 
animali,  per  riprodurvi  questo  processo  degenerativo.  Herdelberg  e 
Erbkam  ottennero  la  degenerazione  cerea  dei  muscoli,  producendo  nei 
muscoli  stessi  una  ischemia  temporanea,  tenendo  cioè  legato  un  muscolo 
per  qualche  ora  e  poi  permettendo  di  nuovo  la  circolazione.  Altri  (Weill) 
produssero  questo  processo  degenerativo  nella  lingua  della  rana,  ri¬ 
scaldandola  a  45°-60°,  o  eccitandola  con  forti  correnti  elettriche;  altri 
usarono  veleni  bacterici  (tossine  del  bacillo  del  tifo  e  della  difterite). 
USTesti  produsse  questa  alterazione  in  pezzetti  di  muscoli  distaccati  da  un 
animale,  tenendoli  nella  cavità  peritoneale  di  altri  animali;  altri  infine 
(Weger,  Klebs,  Galeotti  e  Levi)  ledendo  meccanicamente  alcuni  gruppi 
di  fibre  muscolari. 

I  vari  stadi  di  questo  processo  di  degenerazione  si  possono  così  rias¬ 
sumere: 

Le  fibre  lese  cominciano  a  prendere  un  aspetto  omogeneo  e  si  colo¬ 
rano  più  intensamente  del  normale;  poi  la  striatura  trasversale  va  scom¬ 
parendo,  mentre  la  striatura  longitudinale  si  fa  ancor  più  evidente,  per¬ 
chè,  probabilmente,  per  la  distruzione  della  sostanza  cementante  che 
unisce  tra  loro  le  varie  fibrille,  queste  appaiono  in  fasci,  isolate  le  une 
dalle  altre.  Più  tardi  si  disorganizzano  anche  queste  fibrille,  e  tutta  la 
sostanza  delle  fibre  prende  un  aspetto  omogeneo.  Essa  non  empie  più 
il  tubo  di  sarcolemma  e  si  vedono  qua  e  là  degli  spazi  vuoti  e  delle 
spaccature.  Questa  sostanza  diviene  sempre  più  densa  e  compatta  e  va 
frammentandosi  in  zolle,  alle  quali  S.  Mayer  dette  il  nome  di  sarcoliti 
(v.  fìg.  90). 

Biguardo  alle  proprietà  microchimiche  delle  fibre  muscolari  in  de¬ 
generazione  cerea,  riferiamo  i  risultati  dello  Zenker,  il  quale  trovò,  che 
le  fibre  stesse,  trattate  con  acido  acetico  concentrato,  o  con  acido  nitrico, 
si  rigonfiano  e  perdono  il  loro  aspetto  cereo.  Con  la  soda  caustica  si  li- 
quefanno  totalmente:  l’acido  acetico  diluito,  1  acqua  e  1  alcool  non  le 
modificano.  Con  jodio  e  acido  solforico  si  colorano  fortemente  in  bruno 
giallastro,  come  i  muscoli  normali.  Non  si  ha  mai  la  reazione  della  so¬ 
stanza  amiloide. 
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Sul  meccanismo,  con  cui  questo  particolare  processo  degenerativo  si 
compie,  sono  state  emesse  diverse  opinioni.  Secondo  Martini,  Hoffmann, 
Friedreich,  si  tratta  semplicemente  di  una  coagulazione  della  miosina 
con  consecutiva  retrazione  del  coagulo,  ed  in  appoggio  a  questa  ipotesi 
recano  il  fatto,  che  basta  talvolta  un  innalzamento  di  te  nperatura  fino 
a  45°-50°  per  produrre  la  degenerazione  cerea.  Cohnheim,  senza  escludere 
la  possibilità  di  una  vera  coagulazione,  ammette,  che,  nella  produzione 
del  fenomeno,  avvenga  anche  una  imbibizione  delle  fibre  con  linfa  o  con 
siero  sanguigno. 

Perls  ritiene,  che,  per  lesioni  o  per  traumi  o  per  disturbata  nutri- 


Fig.  90.  - —  Vari  stadi  della  degenerazione  cerea  nelle  fibre  muscolari  striate  del  coniglio: 
I,  II,  III,  stadi  delle  spaccature  trasversali;  IV,  V,  VI,  formazione  dei  sarcoliti 
(da  Nesti). 


zione  delle  fibre,  avvenga  un  miscuglio  di  quegli  elementi,  che  nel  muscolo 
vivente  appaiono  disposti  in  serie,  sotto  forma  di  disdiaclasti.  Così  il 
contenuto  muscolare  darebbe  origine  a  quelle  diverse  figure  di  zolle  omo¬ 
genee,  che  sono  tanto  caratteristiche  di  questo  processo  degenerativo. 

Ma  più  di  questa  ci  sembra  giusta  ed  attendibile  l’opinione  di  Nesti,  il 
quale  dopo  numerosi  e  svariati  esperimenti  così  conclude: 

La  degenerazione  cerea  delle  fibre  muscolari  striate  si  verifica  al¬ 
lorché,  dopo  una  qualsiasi  lesione  della  sostanza  contrattile,  le  fibre  re¬ 
stano  in  mezzo  a  tessuti  viventi,  per  opera  dei  quali  si  stabilisce  un  rias¬ 
sorbimento  della  parte  più  liquida  o  forse  solo  dell’acqua  delle  proteine 
degenerate.  A  questo  riassorbimento  si  deve  raddensarsi  delle  sostanze 
entro  il  sarcolemma  e  il  loro  spaccarsi  e  ridursi  in  masse  friabili  e  in 
zolle. 

Una  conferma  di  questa  opinione  si  trova  nei  resultati  ottenuti  da 
altri  autori,  che  hanno  sperimentato  l’azione  di  soluzioni  saline  sopra  le 
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fibre  muscolari  (Benecke,  Loeb),  distaccate  dall’animale.  Allorché  si 
tengono  immerse  fibre  muscolari  in  soluzioni  ipertoniche  rispetto  al 
contenuto  del  sarcolemma,  si  hanno,  nelle  sostanze  contrattili,  altera¬ 
zioni  non  identiche,  ma  somiglianti  a  quelle,  che  si  producono  nel  caso 
della  degenerazione  cerea.  Infatti  il  fenomeno  proviene  dallo  stabilirsi 
dell’equilibrio  osmotico  tra  il  contenuto  delle  fibre  e  il  liquido  ambiente, 
e  si  ha  quindi  uscita  di  acqua  dall’interno  delle  fibre.  Insomma  la  solu¬ 
zione  salina  agisce  come  agiscono  i  tessuti  viventi,  che  circondano  fibre 
morte,  assorbendo  cioè  da  esse  materiali  liquidi.  Ed  appunto  perciò  le 
apparenze  morfologiche  risultano,  in  un  caso  e  nell’altro,  somiglianti. 

Anche  Thoma  afferma,  che  questa  particolare  metamorfosi  delle 
fibre  muscolari  si  può  riprodurre  artificialmente  con  mezzi  diversi,  con 
l’ischemia,  con  disturbi  della,  nutrizione,  eoe.,  accompagnati  da  lesioni 
trasversali  del  sarcolemma. 

Allora  da  questi  punti  lesi  comincia  una  contrazione  e  una  conglo¬ 
merazione  del  mioplasma,  che  si  riduce  in  dischi  e  segmenti  omogenei  e 
compatti.  Thoma  designa  questo  processo  alterativo  degli  elementi  mu¬ 
scolari  col  nome  di  degenerazione  anisotonica. 

3.  Atrofie  (cfr.  voi.  I,  pag.  743).  —  Nei  fenomeni  di  atrofìa  delle 
fibre  muscolari  si  ha  la  riduzione  eppoi  la  scomparsa  della  sostanza 
contrattile,  mentre  il  sarcolemma  resta  a  lungo  e  restano  pure  i  nuclei 
del  sarcolemma,  che  spesso  anzi  proliferano  formando  lunghe  file  o,  per 
fusione  parziale,  placche  nucleari.  Spesso  si  forma  del  pigmento  bruno 
(atrofìa  bruna).  Contemporaneamente  all’atrofìa  delle  fibre  si  ha  spesso 
infiltrazione  grassa  del  perimisio  interno  (fino  alla  lipomatosi). 

Si  distinguono  a  seconda  della  eziologia  e  di  altre  circostanze  varie 
forme  di  atrofìa: 

V atrofia  senile ,  che  fa  riscontro  nella  muscolatura  scheletrica  a 
quella  di  tutti  gli  organi  nei  vecchi; 

V atrofia  cachettica:  il  sistema  muscolare  scema  molto  di  massa  nel 
corso  di  infezioni  di  lunga  durata,  nelle  cachessie  cancerose  o  tossiche, 
ecc.:  si  ha  proprio  una  fusione  tossica  delle  proteine  muscolari; 

V atrofia  da  inazione  (nelle  paralisi,  nelle  malattie  articolari  immo¬ 
bilizzanti,  ecc.); 

l'atrofia  neurotica:  da  taglio  o  lesione  comunque  originata  del  nervo, 
da  lesione  delle  cellule  nervose  motrici  e  precisamente  del  primo  o  se¬ 
condo  neurone  di  moto.  In  parte  naturalmente,  siccome  quando  è  leso 
il  centro  nervoso  di  moto  o  il  nervo  si  ha  paralisi,  questa  atrofìa  mu¬ 
scolare  è  una  atrofìa  da  inazione.  Nella  lesione  del  neurone  piramidale  o 
neurone  superiore  l’atrofìa  muscolare  è  lenta,  per  lo  più  non  grave,  non  è 
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accompagnata  da  resone  degenerativa  (v.  cap.  IY):  forse  è  in  buona  parte 
una  atrofia  da  inazione.  Invec3  nella  lesione  del  neurone  inferiore  (per  es. 
cellule  delle  corna  anteriore  del  midollo  o  radice  anteriore  o  nervo  di  moto) 
l’atrofìa  è  più  grave  e  rapida,  accompagnata  da  reazione  degenerativa: 
vi  fia  parte  probabilmente  la  mancanza  della  azione  trofica  delle  cellule 
nervose; 

Y  atrofie  miopatiche  primitive  o  distrofia  muscolare  progressiva :  si 
tratta  di  una  atrofìa  del  muscolo,  che  fu  ritenuta,  secondo  i  clinici  che 
l’hanno  studiata,  dovuta  ad  alterazioni  primitive,  non  secondarie  a  le¬ 
sione  nervosa,  del  muscolo:  sono  forme  che  colpiscono  determinati 
gruppi  muscolari;  hanno  decorso  progressivo,  colpiscono  bambini  o 
giovani,  con  carattere  ereditario  e  familiare.  L’atrofìa  di  talune  fibre 
del  muscolo  è  combinata  con  ipertrofìa  di  altre;  spesso  con  limopatosi 
del  perimisio  interno  (forma  pseudoipertrofìca)  (veggasi  anche  sotto). 

4.  Alterazioni  progressive ,  ipertrofia  e  rigenerazione  (cfr.  voi  I,  parte 
IY,  cap.  II) .  Poco  di  speciale  c’è  ancora  da  dire  sulla  ipertrofìa,  che  col¬ 
pisce  i  muscoli  scheletrici.  Si  ha  spesso  qui  la  ipertrofia  da  lavoro  (fun¬ 
zionale),  che  è  sempre  una  ipertrofìa  vera ,  per  aumento  di  volume  delle 
singole  fibre,  mai  per  aumento  numerico  di  queste.  Secondo  le  ricerche  di 
Auerbach  ed  altri  le  fibre  ipertrofiche  hanno  un  diametro  maggiore 
delle  fibre  dei  muscoli  omonimi  di  altii  individui  ed  anche  le 
striature  delle  fibre  ipertrofiche  son  molto  visibili  e  in  generale  ben 
conservate.  Yi  sono  malattie  oscure  dei  muscoli,  come  la  malattia  di 
Thomsen  o  miotonia  congenita  od  acquisita  in  cui  oltre  alla  ipertrofìa  di 
alcune  fibre  si  hanno  nello  stesso  muscolo  degenerazioni  (vacuolare) 
ed  atrofìa  di  altre. 

Più  importanti  per  noi  sono  i  fenomeni  di  rigenerazione  delle  fibre 
muscolari  striate,  quali  occorrono  per  es.  in  seguito  a  taglio,  strappo  di 
muscoli,  lesioni  flogistiche  distruttive  bevi,  ecc. 

La  rigenerazione  delle  fibre  muscolari  striate  è  un  argomento,  che 
è  stato  ampiamente  trattato  già  da  molti  anni:  per  questo  e  per  la  diffi¬ 
coltà  che  tali  ricerche  presentano,  le  opinioni  sono  state  numerose,  con¬ 
traddittorie,  e  talmente  intricate,  che  il  fare  una  storia  ordinata  del 
modo,  con  cui  esse  si  svolsero,  liescirebbe  lungo  e  difficile.  Per  questo  ci 
contenteremo  di  prendere  in  esame  solo  le  teorie,  che  considerano  la  ri- 
generazione  muscolare  come  specifica ,  cioè  che  ammettono,  che  le  fibre 
muscolari  si  riproducano  sempre  da  fibre  muscolari  preesistenti.  Queste 
teorie  si  possono  dividere  in  due  classi: 

Teorie  delle  gemmazioni.  —  Weismann  descrisse  per  il  primo  un  pro¬ 
cesso  di  moltiplicazione  nelle  fibre  muscolari  della  rana,  che  consisteva 
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i  spaccamenti  delle  fibre  vecchie  e  le  loro  porzioni  divenivano  poi 
bre  nnove,  complete.  Koelliker  modificò  questa  teoria,  dicendo  che  le 
uove  fibre  provenivano  dalle  vecchie  per  gemmazione  e  che  le  gemme 
eoformate  contenevano,  fin  da  bel  principio,  un  nucleo  e  delle  fibrille, 
iù  tardi  Leumann  affermò  di  nuovo  le  idee  di  Koelliker,  descri- 
endo  queste  gemmazioni,  che  si  producevano  alla  estremità  delle  fibre 
agliate,  e  una  simile  opinione  esprimono  Kauwerk  e  Barfurth,  per  ri- 
uardo  alla  rigenerazione  della  coda  nelle  larve  di  rana.  Ma  poi  questo 
besso  autore  ammisse  anche,  che  il  processo  rigenerativo  potesse  avve- 
ire  per  la  via  dei  sarcoblasti. 

Teorie  dei  sarcoblasti.  —  I  fautori  di  questo  secondo  gruppo  di  teorie 
immettono,  come  fatto  principale,  che  gli  elementi  delle  fibre  muscolari 
sse  vadano  a  perire,  ad  eccezione  dei  nuclei,  i  quali  prenderebbero  parte 
Ila  costituzione  di  cellule  nuove,  dette  sarcoblasti ,  che  poi  diverrebbero 
move  fibre.  Margo,  per  il  primo,  osservò  tali  cellule  e  dette  loro  il  nome 
Li  sarcoblasti:  la  loro  importanza  nella  rigenerazione  fu  poi  riconosciuta 
La  Weber,  da  Kraske,  da  Klebs  e  da  altri  autori  che,  pur  descrivendo  iden- 
icamente  questi  elementi,  dettero  loro  nomi  diversi  (cellule  muscolari, 
cellule  muscolari  giganti,  fusi  muscolari,  ecc.). 

La  formazione  di  queste  cellule  si  studia  assai  bene  negli  anfìbi  (tri¬ 
oni,  rospi,  loro  larve),  mentre  nei  mammiferi  una  tale  ricerca  è  resa  più 
ìifficile  dalle  proliferazioni  connettivali,  poiché  i  sarcoblasti  vengono  con¬ 
tisi  con  le  cellule  connettivali  stesse.  Questa  forse  è  una  delle  ragioni, 
ier  cui  molti  autori  ne  negarono  resistenza. 

Kegli  animali  inferiori  il  processo  di  rigenerazione  delle  fibre  musco- 
ari  striate  si  può  così  brevemente  riassumere.  Kelle  fibre  colpite  dalla 
lesione,  che  deve  poi  essere  riparata  dal  processo  rigenerativo,  le  fibrille 
contrattili  subiscono  una  degenerazione  completa  e  si  riducono  ad  am¬ 
massi  di  una  sostanza  amorfa  densa,  ammassi  che  da  S.  Mayer  ricevettero 
LI  nome  di  sarcoliti.  Essi  restano  ancora  per  qualche  tempo  dentro  il  sar- 
colemma  poi  anche  questo  si  distrugge  e  tutti  questi  prodotti  di  degene¬ 
razione  in  un  periodo  più  tardivo  si  riassorbono.  Restano  però  i  nuclei, 
circondati  da  un  po’  di  sarcoplasma,  il  quale  non  subisce  alcun  processo 
degenerativo,  ma  anzi  si  accresce  e  diviene  il  citoplasma  di  una  cellula 
ovale  o  fusiforme,  la  quale  da  ora  innanzi  merita  il  nome  di  sarcoblasta . 
I  sarcoblasti  hanno  un  aspetto  identico  a  quello  delle  cellule,  che,  nei  primi 
periodi  dello  sviluppo  embrionale,  sono  destinate  alla  formazione  delle 
fibre  muscolari;  essi  si  moltiplicano  rapidamente,  in  genere  per  processi 
cariocinetici  (Tizzoni,  Barfurth,  Kirby),  dando  origine  a  eguali  sarco¬ 
blasti  (v.  fig.  91). 
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Intanto  nei  sarcoblasti  più  vecchi  cominciano  a  comparire,  per  dif¬ 
ferenziazione  del  protoplasma,  fasci  di  sottili  fibrille,  che  in  seguito  acqui¬ 
stano  una  striatura  trasversale;  poi  il  nucleo,  prima  unico,  dà  origine, 
per  contemporanei  strozzamenti  multipli,  a  una  serie  di  nuclei,  i  quali 
prima  si  pongono  nell’asse  delle  fibre  neoformate  e  poi  prendono  posizioni 

eccentriche.  Per  ultimo  si  forma  il  sarco- 
lemma.  Recentemente  Romeis  ha  confer¬ 
mato  i  risultati  di  Galeotti  e  Levi  esperi- 
mentando  con  i  tritoni.  Egli  analizzò  più 
minutamente  il  problema  dell’origine  delle 
miofìbrille;  queste  deriverebbero  dai  con- 
drioconti  dei  sarcoblasti;  si  avrebbe  cioè 
una  evoluzione  dei  condrioconti,  analoga 


A 


B 


C 


Fig.  91.  —  Rigenerazione  delle  fibre  muscolari  striate  nel  tritone  (secondo  Galeotti 
e  Levi).  A,  tre  sarcoblasti  di  cui  uno  è  in  cariocinesi;  B  e  C,  comparsa  della  doppia 
striatura  nel  protoplasma  dei  sarcoblasti  e  scissioni  multiple  dei  loro  nuclei. 
Ing.  950  d. 


a  quella  ammessa  da  Duesberg  nella  differenziazione  delle  fibre  musco¬ 
lari  embrionali. 

Riassumendo,  si  ha  così  lo  schema  dell%  rigenerazione  delle  fibre  mu¬ 
scolari  striate:  le  sostanze  che  rappresentano  la  parte  più  differenziata  del 
protop^sma  (fibrille  e  sarcolemma),  si  distruggono:  i  nuclei  danno  ori¬ 
gine  a  elementi  meno  differenziati  (sarcoblasti),  i  quali,  per  un  nuovo  pro¬ 
cesso  di  differenziazione,  riproducono  le  fibre  muscolari  perfette. 
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II.  —  Malattie  dei  mescoli  (1). 

I  muscoli  possono  essere  sede  di  lesioni  flogistiche  (miositi)  di 
varia  natura.  Una  malattia  rara,  interessante,  probabilmente  di  origine 
infettiva  è  la  polimiosite  acuta  (Wagner):  essa  consiste  nella  tumefazione 
-dolorosa  di  molte  masse  muscolari  (edema,  infiltrazione,  emorragie, 
degenerazioni,  poi  spesso  residuano  atrofie),  con  febbre,  talora  con 
manifestazioni  esantematiche  ( dermatomiosite ). 

Furono  descritte  epidemie  di  polimiosite  con  compromissione  pre¬ 
coce  dei  muscoli  della  nuca,  loro  contrattura  e  dolorosità,  tanto  da  simu¬ 
lare  epidemie  di  meningite.  Notevole  anche  la  miosite  trichinosa:  sulla  tri- 
chinosi  ed  altri  eventuali  parassiti  nei  muscoli  veggasi  il  voi.  I,  pag.  698» 

Dobbiamo  qui  ricordare  appena  le  atrofie  muscolari  progressive ,  di 
cui  classicamente  si  fanno  due  gruppi:  quelle  forme  in  cui  l’atrofìa  pro¬ 
gressiva,  profonda,  iniziante  ai  piccoli  muscoli  degli  estremi  distali  degli 
arti  (mano)  e  risalente  verso  le  masse  muscolari  delle  radici  degli  arti, 
è  conseguenza  di  lesioni  croniche  degenerative  delle  cellule  delle  corna 
anteriori  del  midollo  spinale  (forma  di  atrofìa  muscolare  progressiva  mie- 
lopatica  o  spinale ;  esempio:  il  tipo  Aran-Duchenne)\  e  le  forme  mio- 
patiche  primitive ,  già  ricordate  sopra,  dette  anche  distrofie  muscolari 
progressive ,  in  cui  le  lesioni  nervose  non  sono  dimostrabili  almeno  coi 
eomuni  metodi  (alcuno  però  le  ammette)  ed  in  cui  parrebbe  dunque  che 
la  atrofìa  dei  muscoli  fosse  un  fatto  primitivo  dovuto  forse  a  congenita 
debolezza  e  ad  un  vizio  di  sviluppo,  per  cui  ad  una  certa  epoca  della  vita, 
quando,  per  lo  più  nella  fanciullezza  o  in  gioventù,  certi  muscoli  comin¬ 
ciano  ad  essere  più  utilizzati,  cadono  in  atrofìa.  Si  tratta  in  questo  se¬ 
condo  gruppo  di  displasie  muscolari  per  lo  più  ereditarie  e  familiari:  mo¬ 
menti  endogeni  dunque  devono  giuocare  una  parte  essenziale.  Nelle  forme 
miopatiche  in  parola  non  si  ha  di  regola  (come  si  ha  nelle  forme  mielo- 
patiche)  la  reazione  degenerativa,  ne  si  hanno  le  contrazioni  fibrillari 
dei  muscoli  colpiti.  La  lesione  si  inizia  spesso  nei  muscoli  delle  radici  degli 
arti.  Nel  muscolo  si  hanno  accanto  alla  più  gran  parte  delle  fibre  atro¬ 
fiche  alcune  fibre  ipertrofiche;  e  frequenti  fatti  di  pseudoipertrofìa  da 
lipomatosi  interstiziale.  Oggi  i  confini  fra  forme  miopatiche  e  mielo- 
patiche  sembrano  meno  netti  che  nelle  descrizioni  classiche.  Delle  di- 


(1)  Questo  argomenta,  ancora  molto  oscuro,  è  trattato  più  specialmente  nelle 
opere  di  Patologia  e  Clinica  medica  e  in  quelle  di  Anatomia  patologica,  perciò  noi 
non  ne  facciamo  che  un  semplice  accenno. 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ediz.  —  Voi.  II.  —  55. 
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strofìe  muscolari  progresive  (miopatiche)  si  distinguono  vari  tipi,  a  se¬ 
conda  del  decorso,  dei  muscoli  preferiti  e  di  certe  particolarità:  tipo  in¬ 
fantile  pseudoipertrofico  (Duchenne),  tipo  Leyden-Móbius  (che  comincia 
dalla  cintura  lombare),  tipo  faciale  di  Déjérine-Landouzy,  tipo  scapolo- 
omerale  o  giovanile  di  Erb.  Si  conosce  anche  una  forma  peronea  (Charcot- 
Marie),  che  parrebbe  accompagnata  a  lesioni  dei  nervi  periferici:  sta¬ 
rebbe  fra  le  forme  mielopatiche  vere  (Aran-Duchenne)  e  quelle  mio¬ 
patiche. 
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Sulle  miopatie  da  noi  appena  ricordate  veggansi  i  trattati  di  neurologia  recente,  anche 
quelli  citati  in  fine  ai  precedenti  capitoli. 
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CAPITOLO  PRIMO. 

* 

Considerazioni  generali  sulle  neoformazioni  patologiche 
e  sui  tumori  veri  (blastomi). 

Le  neoformazioni  patologiche  o  neoplasie  consistono  in  alterazioni 
attive  dei  tessuti,  caratterizzate  specialmente  dalla  produzione  in  essi 
di  nuovi  elementi  cellulari. 

Gli  elementi  cellulari,  che  si  trovano  nelle  neoplasie,  sono  sempre 
analoghi  a  quelli  che,  durante  la  vita  intrauterina  o  estrauterina, 
compongono  i  tessuti  normali. 

Talvolta  le  cellule,  che  costituiscono  le  neoplasie,  sono  disposte 
in  modo  da  formare  tessuti  a  tipo  ben  definito  ed  eguale  a  quelli,  che  si 
trovano  nell’organismo  normale  (tessuto  connettivo  fibroso,  vasi  san¬ 
guigni,  tessuto  osseo  e  ghiandolare),  e  queste  neoplasie  si  chiamano 
omologhe  o  omotipe:  in  altri  casi  invece,  nelle  cosidette  neoplasie  etero¬ 
loghe  o  eterotipe  (certi  sarcomi,  carcinoma,  eec.),  gli  elementi  che  le  com¬ 
pongono  hanno  una  disposizione,  la  quale  si  allontana  più  o  meno 
dal  tipo  degli  organi  normali. 

Comunemente  si  distinguono  anche  le  neoplasie  in  omoplastiche 
ed  eteroplastiche. 

Omoplastiche  chiamansi  quelle  neoformazioni,  che  sono  compóste 
da  un  tessuto  eguale  a  quello  dell’organo  su  cui  esse  si  sviluppano; 
così  avviene  talvolta  pel  tessuto  adiposo,  pel  tessuto  csseo,  pel  tessuto 
muscolare  liscio,  ecc.  Affinchè  in  tali  casi  si  possa  parlare  di  neoplasie, 
le  neoformazioni  debbono  essere  circoscritte ;  se  sono  diffuse  in  tutto  il 
tessuto,  allora,  come  è  noto,  si  parla  di  iperplasie. 
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Eteroplastiche  diconsi  le  neoplasie  che,  pur  essendo  costituite  da 
un  tessuto  omotipo,  si  presentano  in  un  distretto  (tessuto,  organo), 
nel  quale  detto  tessuto  normalmente  non  si  trova  ( eterotopia  dei  tes¬ 
suti).  Un  esempio  di  questa  eterotopia  si  ha  in  quelle  neoformazioni 
epiteliali,  che  compaiono  dove  di  norma  esiste  soltanto  il  tessuto  connet¬ 
tivo  o  viceversa. 

Allorché  in  individui  adulti  si  sviluppano  porzioni  di  tessuto  carti¬ 
lagineo  o  di  tessuto  mucoso  in  parti  del  corpo,  dove  questi  tessuti 
si  trovano  soltanto  durante  la  vita  fetale  o  durante  il  periodo  dell’accre- 
scimento,  si  parla  di  neoformazioni  eterocrone. 

Generalmente,  in  tutte  le  neoformazioni,  la  moltiplicazione  e 
Tacer escimento  degli  elementi  cellulari  avvengono  in  modo  analogo 
a  quello  che  si  verifica  nei  tessuti  fisiologici,  durante  il  loro  accrescimento; 
perciò  questi  fenomeni  morbosi,  come  quelli  normali,  sono  regolati 
dalla  legge  della  specificità  cellulare  ( omnis  cellula  e  cellula  eiusdem 
generis). 

Ciò  è  sopratutto  manifesto  nei  processi  di  rigenerazione  normale 
e  patologica,  i  quali,  a  seconda  del  significato  etimologico  della  parola, 
rientrerebbero  anch’essi  nella  categoria  delle  neoplasie.  Ma  di  questi  pro¬ 
cessi  abbiamo  già  diffusamente  parlato.  Comesi  è  visto  anche  nello  studio 
delTinfìammazione,  le  perdite  di  tessuti  specifici  non  vengono  sempre 
riparate  con  la  formazione  di  nuovi  elementi  cellulari,  identici  ai  pree¬ 
sistenti,  ma  invece  sovente  si  forma  un  nuovo  tessuto,  non  più  dotato 
di  qualità  specifiche,  come  è  quello  di  cui  sono  costituite  le  granulazioni 
infiammatorie  e  le  cicatrici  (tessuto  connettivo). 

Sotto  Tinfluenza  poi  di  determinati  agenti  infettivi  si  formano 
nei  tessuti  speciali  noduli,  dovuti  a  proliferazione  di  elementi  fìssi  o 
mobih  del  tessuto  stesso,  i  così  detti  granulomi  o  tumori  infettivi,  di  cui 
sono  esempio  il  tubercolo,  la  gomma,  il  leproma,  ecc.  I  granulomi 
sono  generalmente  neoformazioni-circoscritte,  che  vanno  precocemente 
incontro  a  fatti  necrobiotici,  i  quali  ne  limitano  lo  sviluppo:  anche  di 
questi  processi  patologici  abbiamo  già  diffusamente  parlato  (pag.  222 
e  seg.,  voi.  II). 

Infine  abbiamo  la  vasta  classe  di  neoformazioni  patologiche  rap¬ 
presentata  dalle  vere  neoplasie  o  tumori  veri  ( blastomi )  o  autonomi 
(Thoma),  che  sono  quelle  di  cui  dobbiamo  qui  particolarmente  occu¬ 
parci:  esse  sono  neoformazioni  di  tessuto  atipiche,  rispetto  alla  forma  ed 
alla  funzione  dell’organo  su  cui  si  impiantano,  a  sviluppo  per  lo  più 
continuo  con  ima  accentuata  autonomia  del  loro  ricambio  rispetto  al 
ricambio  generale  delTorganismo,  come  meglio  spiegheremo  or  ora.  Il 
loro  studio  dicesi  oncologia. 
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I  tumori  veri  (detti  anche  blastomi)  hanno  soprattutto  queste  parti¬ 
colarità  fondamentali,  che,  pur  avendo  una  struttura  cellulare  più  o 
meno  simile  a  quella  del  loro  tessuto  matrice,  si  allontanano,  per  le 
loro  forme,  per  la  loro  indipendenza  biologica,  dai  tessuti  e  dagli  organi 
normali  del  corpo.  Sono  neoplasie  più  o  meno  circoscritte,  atipiche  in 
relazione  alla  forma  del  corpo,  e,  inoltre,  le  funzioni  dei  loro  elementi  cel¬ 
lulari  si  discostano  talora  da  quelle  delle  cellule  della  loro  matrice; 
ad  ogni  modo  lo  sviluppo  di  un  timore  non  corrisponde  mai  ad  una  fina¬ 
lità  utile  per  l’organismo,  anzi  più  spesso  il  tumore  è  di  danno  rilevante 
per  l’organismo,  che  lo  porta. 

I  tumori  veri  hanno  una  singolare  indipendenza  di  sviluppo  dai 
tessuti  normali  dell’ organismo,  che  li  circondano:  non  vi  è  tessuto 
normale  che  possa,  in  modo  assoluto,  ostacolare  il  loro  accrescimento. 
Per  queste  ed  altre  particolarità  biologiche  (sviluppo,  nutrizione,  re¬ 
sistenza),  si  paragonarono  i  tumori  ai  parassiti,  e  si  considerarono 
quali  parassiti  del  corpo,  con  la  differenza,  che  il  tumore  ha  una  maggior 
energia  di  accrescimento  dei  parassiti  (Kibbert). 

Infatti  il  tumore  gode  di  una  notevole  autonomia  di  ricambio: 
il  tumore  può  continuare  a  crescere,  anche  se  le  condizioni  nutritive 
delTorganismo,  che  lo  ospita,  si  fanno  scadenti,  anche  ad  onta  di  un  bilan¬ 
cio  in  deficit  di  questo. 

I  tumori  veri,  infine,  hanno  tendenza  ad  uno  sviluppo  ininterrotto , 
■progressivo:  anche  se,  nella  loro  massa,  intervengono  fatti  degenerativi 
o  necrotici,  la  proliferazione  degli  elementi  cellulari  proprii  del  tunore 
vero  prosegue  nelle  parti  ancora  indenni  del  tessuto  neoplastico,  carat¬ 
tere  questo  che  dovrebbe  nettamente  differenziare  le  vere  neoplasie 
dai  granulomi,  che  hanno  invece  vita  limitata,  subiscono  presto  la  ne¬ 
crosi  o  vanno  incontro  ad  incapsulamento  connettivale. 

Sicché,  riassumendo,  i  veri  tumori  o  blastomi  sono  neoformazioni 
di  tessuto ,  atipiche  morfologicamente  e  funzionalmente ,  senza  alcuna 
finalità  utile ,  a  sviluppo  progressivo  nel  tempo  ed  illimitato  nello  spazio , 
ed  a  alta  autonomia  nutritizia. 

Sulla  storia  delle  conoscenze  riguardanti  i  tumori  molto  vi  sarebbe 
da  dire,  ma  noi,  rimandando  il  lettore  alle  pubblicazioni  speciali,  ci  li¬ 
miteremo  alle  poche  notizie  seguenti. 

Fino  alla  metà  del  secolo  scorso,  si  consideravano  come  tumori 
le  alterazioni  di  qualsiasi  genere,  che  fossero  accompagnate  da  un  au¬ 
mento  di  volume  del  tessuto,  senza  tenere  alcun  conto  del  meccanismo, 

con  cui  l’aumento  di  volume  si  verificava. 

Si  credette  anche,  che  i  tumori  fossero  formazioni  del  tutto  estranee 

all’organismo  malato. 
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I  tumori  venivano  distinti,  per  i  loro  caratteri  esteriori  e  per  la 
loro  forma  (a  tubercolo,  a  polipo,  a  fungo,  ecc.),  qualunque  fosse  poi  la 
loro  composizione  morfologica. 

Questi  criteri  così  grossolani  e  generici  si  andarono  modificando, 
man  mano  che  prese  sviluppo  lo  studio  eziologico  e  particolare  dei  tumori, 
e  così  si  incominciarono  ad  escludere  da  questa  categoria  di  neofor¬ 
mazioni  le  tumefazioni  dei  tessuti,  determinate  da  disturbi  circolatori  o 
da  processi  flogistici  acuti  o  cronici,  gli  aneurismi,  le  cisti  da  parassiti 
animali,  quelle  da  ritenzione  o  da  dilatazione  ed  altre  formazioni 
analoghe,  che  vengono  considerate  nello  studio  dell’anatomia  patologica, 
ed  infine  le  raccolte  di  sangue  in  un  tessuto  (ematomi)  e  i  cosidetti  tu¬ 
mori  da  stravasi. 

Circoscritto  così  il  campo,  apparve  improprio  il  termine  tumore , 
applicato  alle  neoplasie  vere  e  proprie,  e  per  queste  si  proposero  altri 
termini  vaghi  ed  indefiniti,  come  ad  esempio:  neoplasmi ,  pseudoplasmi 
(Schuh),  blastomi  organici  o  atipici  (Klebs),  plasmomi. 

L’osservazione  clinica  portò  poi  alla  distinzione  dei  veri  tumori, 
in  conformità  al  loro  decorso  e  all’influsso,  ch’essi  esercitano  sull’orga» 
nismo  malato,  in  tumori  benigni  o  innocenti  ed  in  maligni.  Questi  ultimi 
destarono  sempre  il  maggior  interesse,  ma  fu  invano  cercato  per  essi 
un  criterio  ragionevole  di  classificazione. 

II  Virchow  stabilì,  nella  sua  famosa  Oncologia ,  le  basi  di  una  clas¬ 
sificazione  anatomica  genetica  dei  tumori,  dopo  che  I.  Miiller  (1838),  il 
suo  illustre  allievo  Schwann  (1839)  e  il  Lebert  (1845)  si  erkno  occupati 
con  metodo  delle  ricerche  istologiche  sui  tumori.  Egli  divise  i  tumori 
in  due  grandi  gruppi:  tumori  di  proliferazione  e  di  combinazione;  questi 
ultimi  sarebbero  costituiti  da  più  forme  di  tumori,  appartenenti  al  primo 
gruppo.  Sono  questi  due  gruppi  quelli  che  abbracciano  appunto  quelle 
neoformazioni,  che  diconsi  oggi  tumori  veri. 

Virchow  chiamò  anche  omologhi  i  tumori,  che,  per  la  loro  struttura, 
corrispondono  al  tipo  istologico  della  loro  matrice,  e  questi  sono  per  lo 
più  tumori  benigni;  chiamò  poi  eterologhi  quelli,  che  hanno  una  struttura 
diversa  da  quella  della  matrice,  e  questi  sono  in  generale  maligni .  Sicché, 
secondo  le  idee  di  Virchow,  non  si  potrebbe  stabilire  il  carattere  di  beni¬ 
gnità  o  malignità  di  un  tumore,  senza  conoscere  in  ogni  caso  i  suoi  rap¬ 
porti  con  il  tessuto,  dove  esso  si  è  impiantato. 

Il  Virchow  inoltre  divise  i  tumori  di  proliferazione  in  istioidi,  or- 
ganoidi  e  ter  aloidi. 

I  primi  corrispondono  per  la  loro  struttura  a  uno  qualunque  dei 
tessuti  normali  del  corpo;  i  secondi  sono  formati  da  vari  tipi  di  tessuto, 
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e  vengono  a  costituire  una  formazione  a  disposizione  tipica,  simile  a 
quella  di  un  organo  del  corpo;  i  teratoidi  infine  sono  tumori  composti 
di  parti  simili  ad  organi  e  riproducono  un  sistema  incompleto  del  corpo, 
che  si  avvicina  alle  mostruosità. 

I  tumori  istioidi  deriverebbero  dal  foglietto  medio;  tali  sarebbero  i 
tumori  composti  da  tessuti  connettivali,  come  il  fibroma,  il  glioma, 
il  mixoma,  il  lipoma,  il  condroma,  l’osteoma,  e  le  loro  combinazioni, 
come  pure  il  sarcoma  e  le  sue  combinazioni,  il  fibromioma,  il  fibroneu- 
roma  ad  altri  tumori  costituiti  segnatamente  da  vasi  sanguigni. 

I  tumori  organoidi  —  il  carcinoma  (cancroide,  cancro  ghiandolare, 
cancro  cilindrico,  carcinoma  formato  da  epitelio  di  passaggio,  e  carci¬ 
noma  melanotico),  l’adenoma  e  il  cistoma  —  invece,  deriverebbero, 
sempre  secondo  il  Yirchow,  dal  foglietto  esterno  e  alcuni  anche  dall’in¬ 
terno  e  vengono  formati  con  la  cooperazione  del  tessuto  connettivo 
vascolarizzato  (tessuto  interstiziale  degli  organi)  che  ha  origine  dal  fo¬ 
glietto  medio. 

I  tumori  prenderebbero  il  loro  punto  di  partenza  da  cellule  gio¬ 
vani,  non  ancora  differenziate;  i  tumori  a  tipo  epiteliale  dalle  cellule 
germinative  degli  epiteli;  gli  altri  tumori,  specialmente  quelli  etero¬ 
loghi,  dalle  cellule  del  tessuto  connettivo  o  da  quelle  dei  tessuti  ad  esso 
affini. 

Le  cellule  che  compongono  i  tessuti  normali,  stimolate  a  proli¬ 
ferazione,  perverrebbero  ad  uno  stadio,  detto  stadio  di  granulazione , 
nel  quale  esse  acquistano  caratteri  simili  a  quelli  proprii  delle  cellule 
formative  deU’embrione. 

Secondo  le  idee  ancor  oggi  dominanti  nella  scuola  del  Yirchow, 
la  formazione  dei  tumori  connettivali  comincerebbe  con  la  produzione 
di  un  tessuto  di  granulazione:  così,  per  es.,  il  fibroma  e  il  mixoma  avreb¬ 
bero  al  loro  inizio  l’aspetto  di  tessuto  di  granulazione,  che  poi  gradual¬ 
mente  si  trasformerebbe,  col  comparire  della  sostanza  intercellulare, 
nel  primo,  in  tessuto  fibrillare,  nell’altro,  il  mixoma,  in  tessuto  mucoso. 

Anche  nello  sviluppo  dei  carcinomi,  qualificati  dal  Yirchow  quali 
formazioni  epiteliali,  ha  una  grande  importanza  il  tessuto  connettivo, 
che  contiene  le  ramificazioni  vascolari,  e  serve  di  stroma  agii  elementi 
epiteliali. 

La  classificazione  anatomica,  genetica  di  Yirchow  diede  la  prima  spinta 
agli  studi  genetici  sui  tumori  e  suscitò  vivaci  e  utili  discussioni,  poiché, 
mentre  allora  regnava  accordo  fra  i  patologi  nel  riconoscere  fra  i  tumori 
benigni  e  il  tessuto  normale  una  analogia  di  struttura,  non  si  poteva 
dire  altrettanto  per  i  tumori  maligni,  e  specialmente  per  il  carcinoma 
e  il  sarcoma. 
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Le  ulteriori  ricerche  sulla  struttura  e  sull’istogenesi  dei  tumori  — 
e  specialmente  dei  carcinomi  e  dei  sarcomi  —  contribuirono  a  modn 
fìcare  alquanto  le  idee  di  Virchow.  Per  merito  del  Thiersch,  del  Wal- 
deyer,  del  Billroth,  del  Koster,  del  Pindfleisch,  del  Perls,  di  y.  Eecklin 
ghausen,  del  Wagner,  del  Kibbert  e  di  altri  venne  a  prevalere  il  concetto 
che,  nella  classificazione  dei  tumori,  debba  jneferirsi  il  criterio  istoge - 
netico,  a  quello  puramente  istologico,  adottato  prima  d’allora:  così  si 
giunse  a  formulare  la  legge  generale,  la  quale  domina  tuttora  nella  pa¬ 
tologia  dei  tumori,  nonostante  che  ogni  tanto  risorgano  opinioni  in  con¬ 
trario,  che  i  carcinomi  derivano  sempre  dagli  epiteli ,  i  sarcomi  dal  con¬ 
nettivo. 

Klebs  propose  una  classificazione,  la  quale  voleva  stabilire  un  nesso 
fra  costituzione  dei  tumori  e  sviluppo  ontogenetico  del  tessuto  dal  quale 
il  tumore  prendeva  origine;  partendo  dalle  vedute  esposte  in  quell’epoca 
dal  His,  secondo  le  quali  i  tessuti  si  dividevano  in  archiblastici  e  para- 
blastici,  si  distinsero  i  tumori,  a  seconda  dell’origine  del  tessuto  dal  quale 
il  tumore  si  forma,  in  archiblastomi  (adenomi  e  carcinomi)  e  parabla- 
stomi  (tutti  gli  altri)  (1).  Ma,  come  osserva  Hansemann,  il  Klebs  inte- 
pretò  erroneamente  il  concetto  di  His,  identificando  il  mesoderma  col 
parablasto,  poiché  comprese  i  miomi,  i  gliomi,  i  neuromi  fra  i  para- 
blastomi,  mentre  tanto  i  muscoli,  quanto  rapparecehio  nervoso  appar¬ 
tengono  all’ archiblasto. 

Altr^  classificazioni,  fondate  non  più  suda  teoria  dell’archiblasto 
del  His,  la  quale  non  ebbe  fortuna  in  embriologia,  ma  su  vedute  più 


(1)  His  nel  1868  sostenne,  che  il  mesoderma  embrionale  era  formato  da  due 
porzioni  ontogeneticamente  diverse:  mesoderma  assiale  od  archiblasto,  e  meso¬ 
derma  periferico  o  parablasto;  mentre  il  primo  doveva  ritenersi  come  derivato  dalla 
segmentazione  dell’uovo,  il  secondo  proveniva  da  elementi  estranei  all’uovo  stesso, 
cioè  da  cellule  della  granulosa. 

L’archiblasto  era,  secondo  His,  destinato  a  formare  i  muscoli  striati  e  lisci,  il 
sistema  uro -genitale  ed  il  peritoneo:  il  parablasto  tutti  i  tessuti,  che  oggi  passano  sotto 
il  nome  di  mesenchima  (connettivo,  vasi,  tessuto  cartilagineo  ed  osseo). 

Le  ricerche  ulteriori  tolsero  ogni  fondamento  all’opinione  di  His,  che  il  para¬ 
blasto  abbia  un’origine  ontogeneticamente  differente  dall’archiblasto.  Nei  primi 
periodi  dello  sviluppo  non  è  possibile  una  distinzione  tra  mesoderma  e  mesenchima; 
soltanto  dopo  che  il  mesoderma  si  è  differenziato  in  segmenti  o  somiti,  dalla  lamina 
interna  di  ciascun  somite,  si  staccano  gli  elementi  che  furono  nominati  mesenchimali; 
questi  elementi  hanno  i  caratteri  delle  cellule  connettivali  embrionali  ed  emigrano 
per  tutto  il  corpo  dell’embrione,  andando  a  formare  i  tessuti  di  sostegno  e  l’apparec¬ 
chio  vascolare. 

Collo  svolgimento  della  teoria  del  mesenchima,  cadde  la  distinzione  di  His,  in 
archiblasto  e  parablasto. 
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moderne,  sono  quanto  mai  artificiose;  affatto  erronea  è  quella  dello 
Ziegler,  secondo  la  quale  i  tumori  costituiti  da  connettivo  prendereb¬ 
bero  origine  dal  foglietto  medio,  quelli  epiteliali  dagli  altri  due  foglietti. 
Hansemann  giustamente  fa  rilevare,  che,  in  questo  modo,  i  neuromi 
e  i  gliomi,  i  quali  si  differenziano  a  spese  dei  tessuti  di  origine  ectodermica, 
vengono  raggruppati  assieme  a  quelli  connettivali,  e  che  d’altro  canto 
il  foglietto  medio  non  può,  in  nessun  modo,  oggi  essere  identificato  col 
tessuto  connettivo,  poiché  da  esso  si  sviluppano  epiteli  e  ghiandole. 

Concludendo,  possiamo  ritenere  che  non  vi  è  alcun  rapporto  asso¬ 
luto  fra  struttura  del  tumore  e  foglietto  deH’embrione,  da  cui  deiiva 
il  tessuto  che  è  matrice  del  tumore  medesimo;  carcinomi  si  possono 
formare  da  tessuti  tanto  d’origine  ectodermica  ed  endodermica  che  meso- 
dermica,  purché  a  struttura  e  funzioni  di  epiteli. 

Il  solo  criterio  embriologico  che  possiamo  accettare  è  il  seguente: 
che  i  tumori,  che  si  differenziano  a  spese  di  tessuti  di  origine  mesen- 
chimale,  debbano  essere  tenuti  nettamente  distinti  da  quelli,  la  cui 
matrice  fu  un  tessuto  formatosi  a  spese  di  uno  dei  tre  foglietti  dell’em¬ 
brione;  tanto  più  che  i  tessuti  di  origine  mesenchimale,  non  per  la  sola 
loro  origine,  ma  anche  per  i  loro  caratteri  morfologici  (abbondanza  di 
sostanza  intercellulare;  e  per  la  loro  funzione  di  sostegno,  costituiscono 
un  gruppo  di  tessuti  nettamente  differenziabili  da  tutti  gli  altri.  Sono 
d’origine  mesenchimale  i  fibromi,  i  sarcomi,  gli  osteomi,  i. condromi,  ecc.; 
derivano  da  tessuti  formatisi  a  spese  dei  foglietti  i  carcinomi,  gli  ade¬ 
nomi,  i  gliomi,  i  miomi,  ecc.  (1). 


(1)  Secondo  la  unita  tabella,  favoritaci  dal  professor  Giulio  Chiarugi  e  da  lui 
pubblicata  nel  suo  Trattato  d’anatomia,  Milano,  l’origine  dei  tessuti  sarebbe  la  se¬ 
guente: 

Foglietto  esterno  o  ectoderma.  —  Dà  origine  alla  epidermide  e  ai  suoi  derivati, 
all’apparecchio  nervoso  centrale  e  periferico,  alla  parte  epiteliale  degli  organi  di  senso, 
ad  una  piccola  parte  del  mesenchima. 

Foglietto  interno  o  endoderma. 

1. °  Foglietto  intestino -ghiandolare.  —  Dà  origine  all’epitelio  del  canale  inte¬ 
stinale  e  delle  sue  ghiandole;  all’epitelio  dell’apparato  respiratorio;  all  epitelio  della 
vescica  orinaria;  a  una  piccola  parte  del  mesenchima. 

2. °  Corda  dorsale.  —  Organo  embrionale,  essenzialmente  transitorio. 

Foglietto  medio  o  mesoderma  {duplice). 

a)  Mesoderma  dorsale.  Segmenti  mesodermici.  —  Dànno  origine  ai  muscoli  di 
fibre  striate  (volontari),  ad  ima  parte  del  mesenchima. 

ò)  Mesoderma  ventrale. 

a.)  Lamine  laterali  del  tronco.  — •  Dànno  origine  all’epitelio  delle  grandi  cavita 
sierose,  pleura,  pericardio,  peritoneo;  alle  cellule  sessuali  e  all  epitelio  delle  ghiandole 
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Dopo  la  classi fio azione  istogenetica  se  ne  propose  un’altra  detta 
fisio patologica,  che  si  basa  sul  carattere  di  benignità,  o  di  malignità 
di  un  tumore. 

La  neoplasia  localizzata,  che  non  si  estende  molto,  non  si  diffonde 
nel  corpo,  non  minaccia  resistenza  dell’individuo  su  cui  si  è  sviluppata, 
dicesi  benigna;  mentre  chiamansi  maligna  quella  che  tende  a  crescere 
senza  limiti,  a  generalizzarsi,  a  formare  metastasi,  e  porta  gravi  e  pro¬ 
fonde  alterazioni  nel  ricambio  materiale  dell’organismo  malato  (ca¬ 
chessia). 

Nè  dal  punto  di  vista  morfologico  e  nè  da  quello  fìsiopatologico 
una  tale  distinzione  in  tumori  benigni  o  maligni  è  sempre  nettamente 
possibile:  infatti  i  tumori  benigni  talvolta  si  fanno,  gradualmente 
o  improvvisamente,  maligni,  producendo  estese  metastasi,  mentre  i 
tumori  maligni  hanno  non  di  rado  lunghi  periodi  stazionari,  senza 
produrre  metastasi. 

Vista  l’impossibilità  attuale  di  classificare  i  tumori  in  base  a  cri- 
terii  eziologici,  che  sarebbero  senz’altro  i  più  razionali,  considerata  la  di- 
fìcoltà  di  valersi  per  il  loro  logico  aggruppamento  dei  dati  puramente 
istogenetici,  non  rimane  altra  classificazione  possibile,  che  quella 
che  si  fonda  più  che  altro  sui  caratteri  morfologici  dei  tumori,  e  sola¬ 
mente  in  parte  su  quelli  istogenetici. 

Così  si  ha  una  classificazione  morfologica,  la  quale  si  basa  essenzial¬ 
mente  sulla  struttura  istologica  del  tumore,  sulla  natura,  sulla  disposi¬ 
zione  e  sulla  preponderanza  numerica  degli  elementi,  che  lo  compongono, 
e  infine  sui  rapporti  che  esistono  fra  gli  elementi  cellulari  del  tumore 
e  il  tessuto  matrice. 
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CAPITOLO  II. 

I  caratteri  morfologici  dei  tumori  veri  (blastomi). 


I.  —  Tumori  costituiti  da  tessuti  connettivali  adulti. 

A  questo  gruppo  di  tumori  appartengono  quelli,  che  sono  composti 
da  tessuto  connettivo  propriamente  detto,  con  le  sue  numerose  varietà 
(tessuto  mucoso,  tessuto  connettivo  fibrillare,  lasso  e  denso,  tessuto 

adiposo),  da  tessuto  cartilagineo  e  osseo. 

È  opportuno  ricordare  che,  in  condizioni  patologiche,  questi 
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diversi  tessuti  di  sostanza  connettiva  possono  trasformarsi  l’uno  nel¬ 
l’altro  o  sostituirsi,  a  vicenda.  Si  ripete  adunque  nell’adulto,  quanto  ac¬ 
cade  nell’ontogenesi  e  nella  filogenesi;  noi  sappiamo  infatti  che,  durante 
lo  sviluppo  embrionario,  i  tessuti  di  sostegno  a  costituzione  più  com¬ 
plessa,  quale  il  tessuto  osseo,  attraversano  le  fasi  di  tessuto  mucoso 
e  cartilagineo,  e  sappiamo  inoltre,  che,  durante  lo  sviluppo  delle  specie, 
organi  omologhi  sono  rappresentati  in  ispecie  più  elevate  da  tessuto 
osseo,  in  specie  più  basse  da  tessuto  cartilagineo. 

Ai  tumori  veri,  costituiti  da  tessuto  connettivo,  appartengono  le 
neoformazioni  di  carattere  blastomatoso  e  non  quelle  produzioni  con- 
nettivali  (iperplasie)  di  origine  infiammatoria,  che  abbiamo  considerato 
in  uno  dei  precedenti  capitoli,  nè  le  cicatrici  e  certi  indurimenti 
connettivali  (sclerosi)  di  organi  (polmoni,  fegato,  mammella);  nè  la 
pachidermia  o  elefantiasi ,  che  si  forma  in  seguito  alla  proliferazione 
diffusa  del  tessuto  connettivo  del  derma  e  del  tessuto  connettivo 
sottocutaneo. 

1. 1  fibromi ,  i  fibroneuromi,  i  mixomi  e  le  loro  forme  miste ,  il  cheloide  e 
lo  psammoma.  —  l.°  Fibroma,  fibroneur orna  e  mixoma.  —  a)  Il  fibroma  è 
costituito  da  cellule  di  connettivo,  da  fibrille  collagene  e  da  vasi  san¬ 
guigni,  si  presenta  talvolta  come  un  tumore  duro  e  consistente  —  fi¬ 
broma  denso ,  duro  o  desmoide  —  ed  è  formato  da  tessuto  connettivo  fi¬ 
brillare  assai  spesso;  altre  volte  si  tratta  di  una  escrescenza  molle  e 
cedevole,  costituita  da  tessuto  connettivo  lasso  —  fibroma  molle  — 
spesso  edematoso  (varietà:  fibroma  cavernoso,  linfagectasico) . 

I  fibromi  vennero  assai  particolareggiatamente  descritti  dal  Vir- 
chow.  Egli  crede  che  i  principali  momenti  eziologici  da  considerarsi 
nello  sviluppo  di  questi  tumori  siano  i  traumi,  e  certi  processi  infiam 
matori. 

b)  Il  fibroneuroma  è  un  tumore  connettivale  che  parte  dal  perineuro, 
con  incerta  compartecipazione  del  nervo  stesso  a  questa  neoformazione. 

I  fibromi,  e  segnatamente  i  neurofibromi,  sono  spesso  multipli, 
talvolta  innumerevoli  su  di  un  solo  individuo  (neurofibromatosi  mul¬ 
tipla  o  malattia  di  RecMinghausen):  si  ammette  una  disposizione  ere¬ 
ditaria  a  queste  neoplasie.  Nei  fibromi  che  hanno  origine  dal  perio¬ 
stio  o  dall’osso  stesso,  è  frequente  la  ossificazione  e  pietrificazione. 

Nei  fibromi  si  possono  trovare  inclusi  elementi  (fibre  nervose  o 
muscolari,  ghiandole)  del  tessuto  da  cui  si  è  formato  il  tumore. 

c)  Il  mixoma  si  riconosce  per  il  suo  aspetto  gelatinoso,  e  per  una 
speciale  trasparenza.  Esso  è  costituito  da  una  sostanza  fondamentale 
omogenea  (contenente  mucina ),  che,  con  speciali  trattamenti,  per  es. 
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coll’acido  cromico  e  coll’alcool,  si  vede  attraversata  da  sottili  fibrille. 
Nella  sostanza  fondamentale  si  trovano  numerose  cellule  rotonde 
o  stellate  o  talvolta  fusiformi,  provviste  di  prolungamenti. 

Questa  specie  di  mixoma  che  ricorda,  per  la  sua  struttura,  il  tes¬ 
suto  connettivo  embrionale  e  il  tessuto  mucoso  del  cordone  ombelicale 
(gelatina  del  Warthon),  è  molto  rara.  Invece  sono  più  frequenti  le  forme 
miste,  come  il  mixoma  midollare,  in  cui  sono  in  prevalenza  le  cellule 
rotonde;  il  mixosarcoma,  con  abbondanti  cellule  fusiformi;  il  fibromixoma, 
di  cui  il  tessuto  è  parzialmente  trasformato  in  tessuto  connettivo  fi¬ 
brillare;  il  mixoma  cartilagineo  o  mixocondroma,  con  sostanza  fondamen¬ 
tale  trasformata  parzialmente  in  cartilagine.  Infine  è  da  menzionare 
il  mixoma  lipomatoso  (Virchow),  il  quale  contiene  numerose  cellule  di 
grasso,  cosa  che  anche  normalmente  si  verifica  nel  tessuto  connet¬ 
tivo  lasso. 

La  matrice  dei  fibromi  e  dei  mixomi  è,  in  tutti  i  casi,  il  tessuto 
connettivo,  e  perciò  ovunque  havvi  un  tessuto  appartenente  alle  so¬ 
stanze  connettivali  —  e  queste  sono  distribuite,  come  è  ben  noto, 
in  tutto  il  corpo  —  possono  sorgere  questi  tumori,  i  quali  tuttavia 
hanno  dei  luoghi  di  predilezione. 

I  mixomi  e  i  fibromi  sono  tumori  benigni,  di  lento  sviluppo,  talora 
congeniti;  sovente  si  sviluppano  nella  prima  infanzia  o  nell’età  adulta. 
Essi  esercitano  un’influenza  sull'organismo,  solo  allorché,  crescendo 
considerevolmente,  vengono  a  comprimere  certe  parti  del  corpo  o  certi 
organi,  determinano  disturbi  funzionali  e  lesioni  anatomiche. 

2.°  Cheloide.  —  Col  nome  di  cheloide  si  intendono  tumori  di  strut¬ 
tura  simile  al  fibroma,  per  lo  più  cutanei,  a  lento  sviluppo,  che  si  svol¬ 
gono  generalmente  su  certe  cicatrici  ( cheloide  cicatriziale )  e  che  sono 
costituiti  da  un  tessuto  connettivale  resistente,  bianco  e  lucente,  ma  che 
talvolta  si  sviluppano  anche  spontaneamente,  cioè  senza  pregressi 
fatti  di  cicatrizzazione  ( cheloide  spontaneo).  Riguardo  alla  loro  strut¬ 
tura  istologica  ricorderemo,  che  i  cheloidi  sono  costituiti  da  un  tessuto 
connettivo  fibrillare  compatto,  e  sono  quasi  privi  di  elementi  cellulari 
nucleati  e  di  vasi.  Wilms  ritiene,  che  i  cheloidi  non  si  debbano  consi¬ 
derare  veri  tumori,  ma  sempre  cicatrici  iperplastiche;  questa  opinione 
però  non  è  generalmente  accettata. 

La  disposizione  al  cheloide  è  ereditaria.  Sembra  che  i  traumi 
subepidermoidali  di  varia  natura  (irritamenti)  siano  momenti  eziolo¬ 
gici  notevoli  per  la  formazione  del  cheloide.  Nel  cheloide  si  trovarono 
dei  prodotti  jalini  (corpuscoli  del  Russell  [Mantegazza]),  che  furono 
ritenuti  a  torto  quali  parassiti. 


878 


PARTE  X. 


CAPITOLO  SECONDO 


3.°  Psammo fibroma.  —  Il  psammofibroma  (Thoma)  è  una  neo¬ 
plasia  costituita  fondamentalmente  da  tessuto  connettivo,  che  con¬ 
tiene  in  sè  concrezioni  calcaree  stratificate  (v.  fi g.  92). 

Questo  tumore  si  riscontra  nel  cervello,  nelle  sue  membrane  e  nei 
plessi  coroidei. 

Comunemente  si  ammette  ora,  che  alla  formazione  di  questi  con- 
crementi  (sotto  forma  di  bastoni,  aghi,  punte,  ecc.)  preceda  una  dege¬ 
nerazione  j alina  delle  pareti  vasali  e  delle  cellule  del  tessuto  di  neo- 
formazione  (Ernst),  e  per  questo  fatto  gli  psammomi  si  avvicinano  ai 


Fig.  92.  —  Psammo  fibroma  della  dura  madre.  Incipiente  degenerazione  jalina  del  pro¬ 
toplasma  cellulare.  A  sinistra  corpo  jalino  con  granuli  di  sali  calcarei  (da  Ernst). 
Ingr.  500  d.  circa. 

cosidetti  cilindromi,  di  cui  si  tratterà  più  innanzi.  Dobbiamo  notare 
che,  oltre  che  nel  psammofibroma,  simili  concrementi  calcarei  stratifi¬ 
cati  si  trovano  nel  glioma  (psammoglioma)  e,  talvolta,  nel  sarcoma  e  nel 
carcinoma. 

Le  cellule,  che  compongono  gli  psammomi,  producono  ed  eliminano, 
almeno  in  alcuni  casi,  la  sostanza  jalina,  che  in  questi  si  trova  (Biz- 
zozero,  Lubarsch). 

2.  Lipomi.  —  Come  è  noto,  anche  il  tessuto  adiposo  rappresenta 
una  varietà  del  tessuto  connettivo.  Il  tessuto  adiposo  può  avere 
una  doppia  origine;  esso  può  aver  origine  da  infiltrazione  grassa  del  tes¬ 
suto  connettivo  ordinario,  oppure  può  provenire  da  abbozzi  speciali 
che  hanno  una  determinata  localizzazione  (ascella,  parete  della  fa¬ 
ringe,  ecc.).  Questi  abbozzi  sono  costituiti  da  elementi  cellulari  sferici, 
differenziati  in  rapporto  al  particolare  ufficio  di  trattenere  le  sostanze 
grasse;  tali  abbozzi  hanno  una  struttura  lobulare  e  ciascun  lobulo  ha 
un  sistema  vascolare  auto  a  vaio. 
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Un  tumore  adiposo  circoscritto  nettamente  dal  circostante  tessuto, 
chiamasi  lipoma.  Questo  ha  per  Io  più  origine  dall’accumulo  di  numerose 
cellule  grasse  in  un  distretto  limitato  del  tessuto  fibrillare  lasso,  op¬ 
pure  si  produce  per  trasformazione  diretta  di  quest’ultimo  tessuto 
in  tessuto  grasso. 

I  lipomi  sorgono  per  lo  più  in  quei  distretti  connetti  vali  (connettivo 
sottocutaneo,  sottomucoso,  sot  tosino  viale,  sottosieroso),  dove  già  nor¬ 
malmente  esiste  tessuto  adiposo,  e  la  loro  istogenesi  si  compie  con  le 
modalità,  con  cui  si  produce  e  si  moltiplica  il  tessuto  adiposo  ordinario. 

I  lipomi  si  presentano  per  lo  più  come  tumori  molli,  talvolta 
quasi  fluttuanti  (cisti  oleose),  in  causa  dello  stato  liquido  del  grasso, 
che  essi  contengono. 

Le  cellule  grassose  sono  disposte  in  lobi,  separati  da  una  discreta 
quantità  di  tessuto  connettivo  fibrillare.  Quando  questo  abbonda, 
allora  il  lipoma  è  più  consistente,  e  porta  il  nome  di  lipoma  fibroso , 
duro  o  steatoma. 

I  lipomi  sono  discretamente  vascolarizzati;  talora  sono  tanto  ricchi 
di  vasi  sanguigni  da  essere  considerati  come  lipomi  cavernosi.  Tal¬ 
volta  si  mostrano  isolatamente,  talvolta  sono  multipli.  Riguardo 
all’età  degli  individui  in  cui  si  sviluppano,  ricorderemo  che  qualche 
volta  sono  congeniti;  sovente  appaiono  nell’età  media,  ed  hanno  quasi 
sempre  un  lento  sviluppo.  In  genere  sono  tumori  di  natura  benigna. 

I  lipomi,  di  regola,  non  vanno  incontro  all’atrofia  semplice  o  sierosa, 
che  si  verifica  nel  tessuto  adiposo  ordinario,  ogniqualvolta  l’organismo, 
per  una  causa  morbosa  o  per  altre  condizioni,  si  trovi  nella  necessità 
di  utilizzare  il  grasso  depositato  nei  tessuti:  prova  questa  dell’autonomia 
di  ricambio  dei  tumori. 

Sembra  che  i  traumi,  che  colpiscono  certi  tessuti  connettivali, 
possano  promuovere  la  formazione  dei  lipomi. 

Affine  al  lipoma  è  un  altro  tumore,  di  genesi  assai  oscura,  raro 
e  proprio  delle  palpebre,  ma  che  si  può  anche  generalizzare,  tumore 
che  per  il  suo  colore  giallo  è  detto  xantoma.  Questo,  secondo  l’opinione 
più  attendibile,  si  forma  per  la  proliferazione  di  cellule  adipose,  che  hanno 
conservato  i  caratteri  embrionali  (Toròk  ed  altri).  Gli  xantomi  conten¬ 
gono  anche  cellule  giganti  (Lhina,  Touton  ed  altri). 

Questi  tumori,  che  appaiono  con  una  certa  frequenza  nei  diabetici, 
sembrano  talora  ereditari.  Secondo  recenti  ricerche  nelle  cellule  del 
xantoma  e  dello  xantelasrna  si  accumulerebbero  particolarmente  degli 
eteri  colesterinici. 

3.  Condromi.  —  Sono  tumori  costituiti  da  tessuto  cartilagineo, 
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i  quali  si  presentano  tanto  su  organi,  che  d’ordinario  sono  formati 
da  cartilagine,  quanto  su  organi,  che  d’oi dinario  non  contengono  questo 
tessuto:  i  primi  chiamansi  eccundromì ,  i  secondi  encondromi;  questi 
ultimi  destarono  sempre  un  grande  interesse  nello  studio  dei  tumori. 

I  condromi  hanno  origine,  come  il  tessuto  cartilagineo  stesso,  per 
differenziazione  del  tessuto  connettivo  fibrillare  e  presentano  la  stessa 
struttura,  che  si  osserva  nel  tessuto  cartilagineo  ordinario  (cellule  car¬ 
tilaginee  e  sostanza  fondamentale  condrigena)  (fìg.  93).  La  matrice 
del  tessuto  cartilagineo  è  il  connettivo. 

L’origine  degli  encondromi  delle  ossa,  sia  di  quelli  midollari,  sia  di 


quelli  corticali ,  è  argomento  ancor  controverso.  Secondo  il  Virchow, 
gli  encodromi  derivano  da  resti  cartilaginei  non  embrionali,  i  quali, 
durante  il  periodo  di  accrescimento  (pubertà),  non  si  trasformano 
in  tessuto  osseo;  secondo  altri,  gli  encondromi  derivano  da  residui 
di  elementi  cellulari  provenienti  dal  periodo  di  sviluppo  detto  precarti¬ 
lagineo.  Yi  è  infine  chi  afferma,  che  tutti  i  condromi  si  formano  da  germi 
cartilaginei,  i  quali  si  sono  staccati  da  parti  condrogene,  per  alterazioni 
di  sviluppo.  E  il  Eibbert  ammette  in  generale,  che  la  presenza  di  car¬ 
tilagine  in  tessuti,  che  per  norma  non  la  contengono,  è  un  segno  evi¬ 
dente,  che  essa  deriva  da  germi  aberranti. 

I  condromi  che  si  presentano  nelle  parti  molli  —  testicoli,  ghiandole 
salivari  (parotide,  sottomascellare),  regione  del  collo  —  pare  si  svilup¬ 
pino  dalle  cartilagini  degli  archi  bronchiali. 

Nei  condromi,  che  presentano  un  accrescimento  interstiziale  e 
per  apposizione,  come  avviene  nella  cartilagine  normale,  ma  che  si 
sviluppano  a  preferenza  nel  primo  modo,  noi  troviamo  rappresentate 
tutte  e  tre  le  qualità  di  cartilagine,  la  ialina,  la  fibrosa ,  la  reticolata  o 
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elastica;  queste  tre  forme  si  possono  per  lo  più  riscontrare  in  un  medesimo 
tumore;  però  prevale  di  solito  la  cartilagine  fibrosa,  che  si  riconosce  per 
la  scarsità  di  cellule  non  sempre  ben  distinte,  circondate  da  una  capsula 
cartilaginea  poco  visibile,  e  disseminate  nella  sostanza  fondamentale 
la  quale  è  povera  di  vasi  sanguigni.  La  cartilagine  fibrosa,  ora  men¬ 
zionata,  ha  i  medesimi  caratteri  di  quella,  che  normalmente  si  trova 
nei  ligamenti  intervertebrali,  nella  sinfisi  del  pube,  nelle  estremità 
articolari  della  mandibola  e  dello  sterno. 

Più  che  i  condromi  puri ,  sono  frequenti  le  forme  miste ,  i  mixocon- 
dromi  e  i  condr osar comi:  queste  derivano  sia  dalla  trasformazione  del 
tessuto  mixomatoso  in  parte  in  cartilagine,  in  parte  in  sarcoma;  sia  dalla 
trasformazione  diretta  delle  neoplasie  cartilaginee  primitive. 

Avviene  talvolta,  che  la  condrina  del  condroma  si  trasformi  in 
mucina  —  condroma  mucoso  —  e,  in  tal  caso,  il  tumore  assume  un  aspetto 
cistico. 

La  calcificazione  dei  condromi  non  è  rara;  allora  si  depositano,  in¬ 
torno  alle  cellule,  ammassi  granulosi  calcarei,  che  le  avviluppano  in  gusci 
resistenti;  i  granuli  calcarei  si  diffondono  anche  nella  sostanza  fondamen¬ 
tale.  Non  è  ancora  certo  se  le  ossificazioni ,  non  infrequenti  nei  condromi, 
risultino  dalla  diretta  trasformazione  del  tessuto  cartilagineo  in  tessuto 
osseo  —  ossificazione  metaplastica  —  oppure  dalla  attività  di  osteo- 
blasti  che  esistevano  nella  cartilagine  stessa  —  ossificazione  neopla¬ 
stica ;  —  è  probabile  che  l’ossificazione  avvenga  in  tutti  e  due  questi 
modi,  a  seconda  della  sede  del  tumore. 

Fra  i  condromi  si  pongono  anche  certi  tumori  più  resistenti,  che 
hanno  piuttosto  il  nome  di  condromi  osteoidi ,  e  che  sono  costituiti  da 
una  sostanza  fondamentale  collagena,  splendente,  omogenea,  a  strut¬ 
tura  non  fibrillare,  ricca  di  lacune,  in  cui  starino  annicchiate  piccole 
cellule  rotonde  e  i  capillari.  Questo  tessuto  corrisponde  nella  sua  strut¬ 
tura  al  tessuto,  che  si  vede  nel  normale  accrescimento  delle  ossa,  se¬ 
gnatamente  di  quelle  di  origine  cartilaginea  del  cranio,  e  talvolta  cor¬ 
risponde  al  tessuto,  che  si  forma,  allorché  si  determina  un  irritamento 
patologico  del  periostio,  come  avviene  appunto  anche  nella  rachitide 
(Virchow).  Questo  tessuto,  venne  dal  Virchow,  chiamato  osteoide,  per¬ 
chè,  quando  subisce  la  infiltrazione  calcarea,  ha  alcuni  caratteri  delle  ossa. 

I  condromi  osteoidi  prendono  spesso  origine  dal  periostio,  e  taluni 
presentano  nel  loro  interno  delle  vere  zone  cartilaginee,  altri  hanno 
carattere  piuttosto  fibroso,  e  subiscono  facilmente  la  pietrificazione, 
acquistando  un  carattere  osseo;  altri,  infine,  presentano  delle  zone 
con  vera  struttura  ossea. 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.-  —  Voi.  II.  —  66. 
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Esistono  anche  combinazioni  di  condromi  osteoidi  con  cellule  sar- 
comatose ,  che  stanno  nelle  lacune,  formate  dal  reticolo  osteoide  pietri¬ 
ficato. 

Benché  i  condromi  vengano  considerati  quali  tumori  benigni  e  di 
lento  sviluppo,  non  mancano  casi  ( condrosarcomi  mixomatosi  o  con¬ 
dromi  osteoidi  o  condromi  semplici)  in  cui  questi  tumori  sì  diffondono 
per  la  via  del  sangue  o  della  linfa,  e  producono  dei  tumori  secondari. 

Questi  tumori  smesso  sono  multipli.  Il  traumatismo  pare  abbia 
una  certa  importanza  nel  loro  insorgere. 

4.  Osteomi.  —  Le  neoformazioni,  composte  esclusivamente  da  tessuto 
osseo,  sono  frequenti,  mentre  i  tumori  veri,  detti  osteomi,  veri  blastomi, 
sono  piuttosto  rari.  Le  neoformazioni  ossee  si  possono  presentare  nel  si¬ 
stema  osseo  stesso,  oppure  sono  metaplastiche,  cioè  sorgono  anche  in 
parti  molli  del  corpo  —  ossificazioni  —  in  cui  normalmente  non  havvi 
tessuto  osseo  (muscoli,  testicoli,  tumori  molli  [sarcomi,  fibromi,  ecc.]). 

Gli  osteomi  sono  costituiti  da  tessuto  osteogenetico;  essi  si  formano, 
il  più  delle  volte,  per  apposizione,  mercè  l’attività  osteogenica  del  pe¬ 
riostio  (osteomi  superficiali),  ma  possono  avere  anche  un  origne  dal 
midollo  osseo  (ostaomi  centrali)  (si  legga  a  questo  proposito  a  pag.  808 
del  voi.  I  ove  si  tratta  della  rigenerazione  del  tessuto  osseo). 

È  aneorà  incerta  la  parte,  che  prendono  le  cellule  ossee  nella  co¬ 
stituzione  degli  osteomi.  Come  è  noto,  queste  cellule  rappresentano 
relèmento  primitivo  ed  essenziale  della  sostanza  ossea;  esse  sono 
di  forma  ovoidale,  appiattite,  hanno  un  protoplasma  chiaro  e  senza 
membrana,  che  riempie  la  cavità  ossea  e  manda  prolungamenti  sotti¬ 
lissimi  nei  canalicoli  ossei. 

Il  Bonome  opina,  che  le  cellule  ossee,  ritornando  allo  stato  di  osteo- 
Masti,  possano  da  sole  riprodurre  il  tessuto  osseo,  fenomeno  che  corrispon¬ 
derebbe  aH’accrescimenro  interstiziale  di  questo  tessuto,  a  cui  alcuni 
attribuiscono  importanza  nell’accrescimento  delle  ossa. 

Gli  osteomi  presentano  talvolta  la  struttura  del  tessuto  osseo  com¬ 
patto ,  o  talvolta  quella  del  tessuto  spugnoso,  e  mostrano  pure  ampie  ca¬ 
vità  midollari.  Taluni  osteomi  sono  formati  da  compattissime  lamelle,  e 
tal  volta  non  presentano  più  le  cavità  midollari  ed  hanno  aspetto  eburneo. 

A  queste  produzioni  si  sono  dati  nomi  diversi,  a  seconda  dei  loro 
rapporti  con  il  tessuto  osseo. 

Si  chiamano  osteofiti  certe  neoformazioni  lamellari,  che  partono 
dallo  strato  osteogeno  (Ollier)  del  periostio:  se  queste  neoformazioni 
sono  intimamente  connesse  con  la  parte  periferica  del  tessuto  osseo, 
diconsi  periostosi ;  se  sono  estese  sulla  superficie  ossea,  iperostosi ;  se 
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prominenti  e  circoscritte  alla  superfìcie  del  tessuto  osseo,  esostosi;  se 
sono  connesse,  collegate  con  la  sostanza  spugnosa  dell’osso,  enostosi. 
Queste  due  ultime  forme  sono  veri  osteomi.  Le  esostosi  sono  talvolta 
multiple,  e  si  svilùppano  durante  il  periodo  dell’accrescimento  e  segna- 
tainente  nelle  inserzioni  muscolari  e  nelle  epifisi;  spesso  hanno  ori¬ 
gine  da  encondromi  multipli.  Pare  che  l 'eredità  abbia  parte  importante 
in  queste  neoformazioni,  che  si  riscontrano  spesso  in  più  membri 
della  stessa  famiglia. 

Oltre  gli  osteomi  Virchow  descrisse  gli  odontomi ,  che  hanno  ori¬ 
gine  dalla  dentina ,  un  tessuto  che  si  può  considerare  come  una  forma 
speciale  del  tessuto  osseo. 

Gli  osteomi  e  gli  odontomi  sono  tumori  benigni. 


II.  —  Tumori  costituiti  da  tessuti  vascolari. 


1.  Emoangiomi.  —  Sono  tumori  principalmente  costituiti  da  ca¬ 
pillari  di  neoformazione,  che  hanno  tutti  i  caratteri  dei  vasi  sanguigni. 
Allorché  questi  tumori  contengono  arterie  di  un  certo  calibro,  sono 
anche  pulsanti. 

Gli  emoangiomi  vanno  distinti  dalle  semplici  dilatazioni  rasali  o 
teleang  ectasie,  che  si  possano  trovare  in  certi  distretti  circolatori  e  che 
talvolta  assumono  una  considerevole  estensione;  tali  sono,  per  esempio, 
le  dilatazioni  vasali  cavernose,  che  si  riscontrano  nel  fegato  atrofico 
dei  vecchi  e  che  impropriamente  ricevettero  il  nome  di  angiomi  senili 
(Thoma).  Essi  sono  sovente  congeniti  (Virchow). 

Se  nel  tessuto  connettivo  sottocutaneo,  nel  quale  sorse  l’angioma, 
prolifera  abbondantemente  il  tessuto  adiposo,  allora  il  neoplasma 
porta  il  nome  di  angiolipoma.  Muscatello,  al  quale  dobbiamo  la  descri¬ 
zione  di  angiomi  nei  muscoli  volontari,  distingue  le  seguenti  specie  di 
angiomi:  V angioma  capillare  (fig.  94),  l'angioma  arterioso ,  V angioma  ve¬ 
noso  e  V angioma  cavernoso.  Il  Thoma  divide  gli  emoangiomi,  in  base  alla 
loro  struttura,  in  angioma  teleang ectasico,  in  tumore  arterioso  vascolare 
e  in  angioma  cavernoso .  Queste  tre  forme  devono  la  loro  origine  a  diffe¬ 
renti  condizioni  istomeccaniche,  cioè  alla  differente  pressione  sanguigna 
e  alla  diversa  velocità  del  sangue,  nei  distretti  in  cui  questi  tumori 


si  sviluppano. 

Comunemente  si  distingue  V angioma  semplice ,  o  meglio  detto 
teleang  ectasico,  dal Yangioma  cavernoso >;  V  angioma  semplice  può  pren¬ 
dere  sviluppo  dai  vasi  sanguigni  di  vari  distretti  del  corpo,  più  spesso 
da  quelli  della  pelle  e  segnatamente  della  pelle  del  viso  e  del  collo 
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(naevus  vascolosus  dei  neonati);  talvolta  dai  vasi  dei  muscoli  volontari 
(Moscatello).  L’angioma  cutaneo  non  è  mai  nettamente  circosritto 
nel  tessuto  ed  è  costituito  da  un  convoluto  di  vasi  capillari  i  quali  hanno 
decorso  a  spirale.  La  parete  di  questi  è  spessa  e  provvista  di  un  ben  di¬ 
stinto  tubo  endoteliale.  Tutto  il  gruppo  dei  capillari  giace  in  un  tessuto 
connettivo  interstiziale  di  neoformazione,  che  si  origina  dal  connettivo 
della  matrice. 


Ir  a  ngiom  a  cavernoso  è  un  tumore  ritenuto  spesso  congenito  (Eiseo 


Fig.  94.  —  Angioma  capillare  del  fegato.  I  capillari  sono  normali  e  dilatati;  è  visibile 
l’endotelio.  Ingr.  300  d.  circa  (da  Schroebe). 

reiter);  può  però  svilupparsi  sovente  anche  nei  primi  mesi  di  vita  estra- 
uterina,  prendendo  origine  da  teleangectasie  di  piccoli  capillari  sanguigni 
del  tessuto  adiposo  sottocutaneo,  o  del  tessuto  adiposo  retrobulbare 
dell’orbita,  o  nell’ovaio  o  in  altri  organi  parenchimali.  L’angioma 
cavernoso  ha  una  struttura  affatto  simile  ai  corpi  cavernosi  del  pene, 
e,  a  differenza  degli  altri  emoangiomi,  esso  è  circostritto  nel  tessuto 
e  spesso  è  circondato  da  una  capsula  fibrosa. 

Latta  eccezione  per  il  naevus  vascolosus ,  gli  altri  emoangiomi 
hanno  uno  sviluppo  molto  lento. 

2.  Linfoangiomi .  —  Non  sono  sempre  veri  tumori,  ma  il  più  delle 
volta  sono  rappresentati  da  cisti ,  costituite  da  spazi  linfatici  o  da  ca¬ 
pillari  linfatici  enormemente  dilatati,  in  cui  è  abbondantissimo  il 
tessuto  connettivo  interstiziale:  queste  cisti  contengono  un  liquido 
simile  alla  linfa,  che  si  coagula  spontaneamente. 

I  linfoangiomi  cistici  si  trovano  nella  lingua  ( rmcroglossia ),  al  collo 
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(Frebenius),  nella  congiuntiva  (Stendener),  nella  milza  (Barbacci) 
e  in  altri  tessuti  od  organi. 

I  veri  linfoangiomi.  determinati  da  una  abbondante  neoformazione 
di  vasi  linfatici,  sono  piuttosto  rari  (v.  Lesser,  Krynski  ed  altri);  essi 
prendono,  molto  probabilmente,  sviluppo  dagli  spazi  linfatici  perivasco¬ 
lari  (Baynier). 


III.  —  Sarcomi. 

Il  Virchow  indica  col  nome  di  sarcomi  le  neoplasie  composte  da 
tessuti,  che  appartengono  al  gruppo  generale  delle  sostanze  connettive 
(cioè  di  origine  mesenchimale),  ma  che  si  distinguono  dai  vari  tipi  di 
connettivo  adulto,  segnatamente  per  Fabbondante  e  prevalente  sviluppo 
degli  elementi  cellulari,  in  confronto  delle  sostanze  intercellulari. 

Infatti  noi  troviamo  di  consueto  nei  sarcomi  molti  elementi  cellu¬ 
lari  e  scarsa  sostanza  intercellulare,  sebbene  anche  nei  sarcomi  veri 
si  possa  distinguere  uno  stroma,  che  è  il  tessuto  di  sostegno,  fornito 
di  vasi,  pure  di  neoformazione,  e  un  parenchima  (Beneke,  Hansemann, 
Lubarsch). 

Non  sarà  inutile  ricordare,  che  nei  tessuti  adulti  di  sostanza  con¬ 
nettiva,  e  in  specie  nel  tessuto  connettivo  propriamente  detto,  la  parte 
che  ha  maggiore  sviluppo  è  invece  la  sostanza  intercellulare,  o  sostanza 
fondamentale,  la  quale,  col  suo  differente  aspetto  e  con  la  sua  differente 

composizione  chimica,  conferisce  il  carattere  speciale  ai  vari  tessuti 

_ .....  *  * 

connettivali;  mentre  invece  le  cellule  connettive,  sia  quelle  fisse  (ton¬ 
deggianti  o  appiattite,  poligonali,  affusate,  stellate,  con  prolungamenti), 
sia  quelle  mobili  (cellule  ameboidi),  sono  scarse. 

Nell ’  embrione  però,  il  tessuto  connettivo  è  rappresentato  solamente 
da  cellule  rotonde,  secernenti  una  sostanza  fine,  omogenea,  amorfa, 
e  quali  mutano  forma,  allorché  compare  la  sostanza  intercellulare, 
e  divengono  affusate  e  stellate  ed  emettono  prolungamenti  (tessuto  mu¬ 
coso).  Nel  successivo  sviluppo,  si  effettua  la  organizzazione  della  sostanza 
intercellulare  fondamentale  e  le  cellule  connettive  —  cellule  fibrillogene 
o  fibroblasti  —  si  modificano  nei  loro  caratteri,  sia  per  la  rarefazione 
del  loro  protoplasma,  sia  per  un  adattamento  alla  disposizione  dei  fasci 
connettivi  fibrillari,  sia  infine  per  la  comparsa  nelle  cellule  connettive 
di  materiali  met aplasmatici. 

Nei  differenti  sarcomi  vediamo  appunto  un  tessuto  connettivo,  che 
possiede  alcuni  caratteri  embrionali,  corrispondenti  alle  prime  tasi  di 
sviluppo  del  connettivo  stesso.  Nei  sarcomi  si  trovano  infatti  cellula 
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germinative  rotonde,  cellule  affusate,  cellule  stellate,  cellule  con  pro¬ 
lungamenti  ramificati  ed  anastomotici  (fìg.  97  e  98),  insieme  a  scarsa  so¬ 
stanza  intercellulare,  proprio  come  nel  connettivo  giovane  o  embrio¬ 
nale.  E,  come  nelle  varie  fasi  di  sviluppo  del  tessuto  connettivo,  la  so¬ 
stanza  fondamentale  assume  differenti  aspetti  e  differente  consistenza, 
a  seconda  della  sua  struttura  e  della  sua  composizione  chimica  ed  è, 
nei  primi  periodi,  mucosa  e  poi  molle,  indi  più  consistente,  fibrillare 
e  collagena,  così  analogamente  i  sarcomi  sono  o  più  consistenti  o 
molli. 

Non  è  sempre  facile  distinguere  nettamente,  in  base  ai  soli  carat- 


Fig.  95.  —  Nucleolo  ipertrofico  di  una  Fig.  96.  —  Metamorfosi  regressiva  del 
cellula  di  sarcoma  (Trambusti).  nucleolo  in  un  cellula  di  sarcoma 

(Trambusti). 

(Metodo  Biondi).  Ingr.  circa  900  d. 


teri  morfologici,  i  sarcomi  puri  da  qualche  speciale  sarcoma  composto 
(fibrosarcoma)  o  da  certi  granulomi,  e  parimenti  può  essere  diffì¬ 
cile  la  diagnosi  differenziale  tya  sarcomi  alveolari  (endoteliali)  e  car¬ 
cinomi. 

Nei  sarcomi  si  descrissero  molte  forme  di  metamorfosi  regressive 
del  parenchima  e  dello  stroma.  Le  principali,  tra  queste,  sono:  il  ram¬ 
mollimento  mucoso,  la  degenerazione  grassa,  la  metamorfosi  ialina, 
la  degenerazione  amiloide,  la  calcificazione,  la  necrosi  da  coagulazione. 
Anche  i  cosidetti  corpuscoli  di  Eussel  debbono  essere  considerati 
come  prodotti  di  degenerazione.  Qualche  volta  vi  è  anche  l'infìl- 
trazione  glicogenica  o  pigmentaria.  Anche  nei  nuclei  delle  cellule 
sarcoinatose  vennero  descritte  varie  alterazioni  e  processi  regressivi 
(v.  fìg.  95  e  96).  Di  più  nelle  cellule  sarcoma-tose  si  trovano  spesso 
inclusioni  costituite  specialmente  da  leucociti  mononucleati  alterati  e 
divenuti  acidofìli  (Stroebe  ed  altri). 
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Talvolta  vari  di  questi  processi  degenerativi  si  possono  trovare 
nello  stesso  tumore:  ad  esempio  nel  cilindro  ma  si  scoprì  contempora¬ 
neamente  la  metamorfosi  mucosa,  la  ialina  e  la  amiloide  (Lubarsch). 

I  sarcomi  vengono  generalmente  classificati  in  base  alla  forma 
ed  al  volume  delle  loro  cellule,  e  così  si  fa  anche  quando  queste  sono 
combinate  variamente  ( sarcomi  a  forme  cellulari  miste).  Più  opportuno 
sarebbe  invece  distinguere  i  sarcomi  secondo  i  tessuti  da  cui  provengono 
{Hansemann  ) .  I  sarcomi,  che  si  originano  dal  tessuto  connettivo  pro¬ 
priamente  detto,  si  dovrebbero  chiamare  fibrosarcomi;  quelli  periostali 
o  mielogeni,  osteosarcomi;  quelli  che  partono  dalla  cartilagine  condro- 
sarcomi  e  così  analogamente:  mixosarcomi ,  angiosarcomi ,  ipernefro- 
sarcomi  (tumori  primitivi  della  capsula  surrenale),  ecc.  Solamente 
allorché  la  genesi  e  la  composizione  cellulare  di  un  sarcoma  non  riesce 
evidente,  si  dovrebbe  adottare  la  terminologia  di  sarcomi  a  cellule  gi¬ 
ganti ,  globocellulari ,  ecc. 

Si  è  già  detto  che  i  sarcomi  sono  tumori  discretamente  cascola- 
rizzati.  L'abbondanza  dei  vasi  sanguigni  conferisce  talvolta  il  carattere 
cavernoso  al  sarcoma  (sarcoma  cavernoso ),  il  quale,  in  seguito  a  ripe¬ 
tute  e  abbondanti  emorragie,  che  si  verificano  nel  suo  stroma,  si  fa 

cistico  (sarcoma  cistico). 

"  -  # 

Hansemann  manifestò  Popinione  che,  in  alcuni  sarcomi,  il  sangue 
circoli  anche  nelle  lacune  dèi  tessuto;  ad  ogni  modo  i  vasi  del  sarcoma 
sono  a  pareti  sottili,  costituite  da  solo  endotelio  o  da  elementi  che  non 
si  possono  differenziare  da  quelli  proprii  del  tumore.  I  vasi  e  le  lacune 
linfatiche  sono  assai  scarsi  nei  sarcomi,  talvolta  non  si  vedono  affatto. 

I  sarcomi  sono  talvolta  congeniti :  ciò  si  può  dire  principalmente 
per  quelli  dell’apparato  uro-genitale,  i  quali  si  presentano  non  di  rado 
anche  nella  prima  infanzia,  mentre  di  solito  i  sarcomi  sono  tumori 
del  periodo  dell’età  stazionaria,  fra  i  30-40  anni. 

I  sarcomi  sono  tumori  maligni.  La  loro  malignità  è  di  consueto 
tanto  maggiore,  quanto  minore  è  il  volume  degli  elementi.  Il  loro  svi¬ 
luppo  è  più  spesso  espansivo  che  infiltrante  (a  differenza  dei  carcinomi) . 
Essi  possono  dare  metastasi ,  che  si  propagano  bene  spesso  per  le  vie  del 
dei  circolo  sanguigno:  la  struttura  dei  vasi  del  sarcoma,  a  parete 
sottile,  spiega  la  facilità  di  penetrazione  di  cellule  neoplastiche  nel  cir¬ 
colo  e  la  loro  diffusione  a  dare  ripetizioni  metastatiche. 

Le  cellule,  che  compongono  i  sarcomi,  sono  state  e  sono  ancora 
oggetto  di  minuziose  ricerche  citologiche,  fatte  allo  scopo  di  poter 
differenziare  i  differenti  tumori. 

Xel  primo  volume  (pag.  748  e  seg.)  abbiamo  esposte  alcune  prò- 
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prietà  delle  cellule  di  certi  tumori,  e  specialmente  le  anomalie,  che  esse 
presentano  nei  loro  processi  di  moltiplicazione;  ricordiamo  ancora, 
che  il  carioplasma  delle  cellule  sarcomatose  è  per  lo  più  abbondante 
e,  in  certi  stadi,  iper cromatico.  La  iper  cornatosi  precede  di  solito  la  cro¬ 
matolisi  (Lubarsch)  e  si  considera  quindi  quale  fenomeno  degenerativo, 
sebbene  non  specifico,  ma  frequente  nei  sarcomi.  I  nuclei  ipercromatiei 
posseggono  due  o  tre  grandi  nucleoli. 

Esaminiamo  ora  separatamente  i  vari  tipi  di  sarcomi: 


a)  Sarcoma  /  uso  cellulare.  —  È  una  delle  varietà  più  frequenti; 


Fig.  97.  —  Fibrosarcoma.  Le  cellule  alla  periferia  hanno  il  carattere  delle  cellule 
sarcomatose  fibrillari.  Ingr.  250  d.  (Neelsen-Perls). 


è  composto  da  cellule  di  varia  forma  con  prevalenza  di  cellule  affusate, 
provviste  di  sottili  prolungamenti  fibrillari  che,  decorrendo  in  varie 
direzioni,  compongono  delicati  intrecci  e  che  si  riuniscono  a  fasci 
(vedi  fig.  97  e  98). 

Questi  sarcomi  hanno  una  considerevole  consistenza,  specialmente 
allorché,  fra  le  cellule  affusate,  abbondano  fasci  di  fibrille  sottili  (fibro¬ 
sarcoma).  Nei  sarcomi  a  cellule  fusiformi  si  vedono  talvolta  alcuni  ele¬ 
menti  con  un  solo  prolungamento  e  polinucleati,  come  pure  cellule 
grandi  a  forma  alquanto  irregolare  e  contenenti  aneli/ esse  diversi  nu¬ 
clei.  Queste  cellule  somigliano  assai  agli  endoteli. 

b)  Endotcliomi .  —  Si  debbono  considerare  come  sarcomi  a  cel¬ 
lule  grandi,  piatte,  sottili,  che  si  dispongono  talvolta  in  foglietti  sovrap¬ 
posti  come  le  scaglie  di  un  bulbo  di  cipolla.  Talora  le  cellule  grandi 
del  rendot  elioni  a  hanno  molti  nuclei,  o  un  nucleo  gigantesco,  o  in¬ 
cludono  dei  leucociti  ed  eritrociti  (fig.  103). 
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Gli  endoteliomi  a  cipolla,  che  si  riscontrano  nella  dura  madre, 
vanno  spesso  incontro  a  processi  di  calcificazione  e  prendono  allora  il 
nome  di  p sammo sarcomi  (Thoma,  Lubarscli). 

Riguardo  alla  struttura  istologica  di  queste  neoplasie,  diremo 
che  in  alcune  si  hanno  cellule  affusate,  riunite  a  fasci,  e  fra  queste  sì 

vedono  gruppi  irregolari  di  cellule  grandi,  larghe,  con  un  solo  proimi- 

« 

gamento  o  senza  (che  sembrano  forme  di  passaggio  a  quelle  affusate) 
disposte  a  guisa  di  endoteli. 


Altri  tumori  sono  costituiti  da  cellule  rotonde, 


a  cont  orni  irregolari, 


disposte  pure  come  endoteli,  che  giacciono  in  un  reticolo  a  forma  al¬ 
veolare,  costituito  dai  soliti  prolungamenti  delle  cellule  affusate  o  da 
fibrille. 

Per  questa  disposizione  alveolare,  tali  tumori  hanno  ricevuto  an¬ 
che  il  nome  di  sarcomi  alveolari  (fig.  105  e  106). 

Intorno  agli  endoteliomi  si  hanno  ancora  molte  incertezze,  poiché, 
mentre  alcuni  li  considerano  come  sarcomi ,  altri  affermano  che  si  tratta 
di  carcinomi  ( tumori  epiteliali).  A  questo  proposito  ci  sembra  opportuno 


fare  la  seguente  distinzione:  il  rivestimento  delle  cavità  sino  viali, 
delle  guaine  dei  tendini,  delle  borse  mucose,  delle  cavità  cardiache  e 
dei  vasi  deve  essere  considerato  di  natura  connettiva,  e  perciò  i  tumori 
endoteliali,  che  hanno  origine  da  questi  elementi  si  debbono  considerare 
di  natura  connettivale,  mentre  quelli,  i  quali  hanno  origine  dall’epitè¬ 
lio'  pavimentoso  che  riveste  le  cavità  pleurali,  la  cavità  peri  cardiaca, 
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quella  peritoneale  e  la  sierosa  che  involge  il  testicolo,  derivanti  dalla 
cavità  celomatica  primitiva  (mesoderma),  sono  di  natura  epiteliale. 

Kibbert  considera  come  endoteliomi  anche  i  tumori,  che  provengono 
da  proliferazioni  di  veri  epiteli,  e  il  Yolkmann,  adottando  un  criterio 
istogenetico ,  chiama  endoteliomi  tutte  quelle  neoplasie,  che  risultano 
da  una  proliferazione  atipica  degli  elementi  cellulari,  che  tappezzano 


Fig.  99.  —  Cellule  di  un  sarcoma  di  vario  aspetto,  isolate,  con  prevalenza 

di  cellule  aff  usate.  Ingr.  600  d. 


internamente  o  rivestono  (periteli)  i  vasi  sanguigni,  i  vasi  linfatici  e 
gli  spazi  linfatici,  le  membrane  sierose. 

Ma  veramente  solo  le  neoplasie  derivate  dai  vasi  appartengono 
aggruppo  degli  endoteliomi,  come  parecchi  anni  or  sono  dimostrò  il 
Golgi,  e  cioè  gli  angiosarcomi,  neoformazioni  che  prendono  origine  dal¬ 
l’endotelio  vasale  ( endoteliomi  intravascolari  [Kolaczeck,  Marchand  e 
Eckhardt]  o  angiosarcomi  endoteliali  [Bizzozzero]);  e  quei  sarcomi 
che  hanno  origine  anche  dai  periteli  dell’avventizia  e  portano  il  nome 
di  sarcomi  perivascolari  o  periteliomi.  Queste  neoplasie,  che  interessano 
i  vasi  sanguigni,  sono  dette  anche  emangiosarcomi  (v.  Hippel),  per  di¬ 
stinguerle  dai  linf angiosarcomi,  che  hanno  origine  dagli  endoteli  dei  vasi 
e  delle  vie  linfatiche. 
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I  vasi  sanguigni,  da  cui  hanno  origine  i  sarcomi  endoteliali  o  peri¬ 
vascolari,  subiscono  poi,  insieme  al  tessuto  da  essi  nutrito,  la  necrosi 
per  coagulazione  o  la  metamorfosi  mucosa  o  ialina. 

A  proposito  degli  angiosarcomi  sarà  opportuno  notare,  che  l’Acker- 
mann  ammette,  che  tutti  i  sarcomi  abbiano  origine  dalla  proliferazione 
degli  elementi  cellulari  della  parete  vasale  e  il  Klebs,  seguendo  queste 
idee,  rigetta  il  termine  di  angiosarcomi,  perchè  ritiene  che  tutti  i  sarcomi 
nel  loro  primo  sviluppo  abbiano  orìgine  dalla  parete  vasale. 

Questa  opinione  venne  validamente  combattuta  dal  Beneeke,  dal 
Lubarsch  e  da  altri. 

Gli  endoteliomi  mostrano  sovente  nel  loro  tessuto  certi  particolari 


Fig.  100.  —  Sarcoma  globocellulare  a  piccole  cellule  rotonde.  Ingr.  250  d. 

globi  ialini ,  che  talvolta  si  ramificano  e  provengono  probabilmente 
dall’attività  secretoria  delle  cellule  o  rappresentano  prodotti  di  degene¬ 
razione  intracellulare  (v.  Obllen,  Mar  chand,  Lubarsch).  A  causa  di  queste 
formazioni  ialine,  alcuni  endoteliomi  portano  il  nome  di  endoteliomi 
cilindr ornatosi  (Lubarsch ) . 

Questi  corpi  ialini  si  trovano,  oh  re  eli  e  nei  sarcomi,  anche  nei  car-  . 
cinomi  (vedi  carcinoma)  e  non  sono  quindi  caratteristici  per  i  sarcomi, 
come  opinano.il  Yolkmann,  l’Hanseruarm  ed  altri. 

Fra  gli  endoteliomi  è  posto,  da  molti  patologi,  anche  il  colesteatoma 
o  tumore  'perlaceo.  Questa  noopj  tsia  si  riconosce  dalla  presenza  di  corpi 
perlacei  bianchi,  splendenti,  di  aspetto  metallico:  essa  si  sviluppa  di 
solito  nel  tessuto  della  pia  madre  o  alla  base  del  cervello,  talvolta  nei 
ventricoli  cerebrali  e,  di  rado,  nelle  ossa.  Le  cosidette  perle,  che  caratte¬ 
rizzano  questo  tumore,  sono  formate  da  cellule  grandi,  sottili,  squamose, 
disposte  a  strati  concentrici,  nelle  quali  sono  incluse  delle  goccioline 
di  grasso  odi  lipoidi  (colesterina,  eteri  colesterinici).  Sembra  che  questi 
elementi  derivino  da  una  met aplasia  degli  endoteli. 
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Secondo  alcuni  osservatori,  il  colesteatoma  sarebbe  invece  di  ori¬ 
gine  epiteliale.  Lo  Ziegler  e  altri  considerano  il  tumore  perlaceo  come 
ima  formazione  epidermoidale  (tumori  teratoidi).  È  assai  facile  scam¬ 
biare  certe  semplici  iperplasie  epiteliali  con  i  colesteatomi. 

Il  colesteatoma  vero  è  un  tumore  benigno. 

I  sarcomi  alveolari  e  gli  endoteliomi  si  possono  differenziare  dai  car¬ 
cinomi  veri,  mediante  i  loro  caratteri  morfologici  e  biologici.  Lo  stroma 
dei  sarcomi  alveolari  è  ricco  di  vasi,  anzi  quello  degli  endoteliomi  ne  è 


Fig.  101.  —  Sarcoma  della  mucosa  uterina:  a,  cellula  gigante; 
b ,  fibre  muscolari  dislocate  (v.  Kahlden). 


ricchissimo,  mentre  i  carcinomi  hanno  uno  stroma  povero  o  privo  di  vasi 
sanguigni.  Inoltre  nei  sarcomi  alveolari  e  negli  endoteliomi  le  cellule 
sono  riunite  fra  loro,  piuttosto  che  da  una  semplice  sostanza  cemen¬ 
tante,  da  una  sostanza  intercellulare  vera  e  propria:  fra  le  cellule  dei 
nidi  neoplastici  degli  endoteliomi  possono,  con  opportuni  metodi, 
mettersi  in  evidenza  fibrille  connettivali  (per  es.:  col  metodo  del  Biel- 
schowsky  si  vedono  fibrille  argentofile).  Negli  endoteliomi  sogliono  essere 
più  estesi  e  frequenti  i  fatti  di  degenerazione  ialina  ed  altri  fatti  necro- 
biotici.  Ma,  in  pratica,  la  distinzione  può  riescire  oltremodo  difficile. 

c)  Sarcoma  globocellulare.  —  È  composto  da  piccole  cellule  rotonde, 
irregolarmente  distribuite  in  una  sostanza  fondamentale  in  parte  fìbril- 
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lare,  in  parte  vischiosa  semiliquida  (fig.  100  e  101).  Per  la  sua  consistenza 
speciale,  questo  tumore  ricevette  il  nome  di  sarcoma  midollare . 

Le  cellule  rotonde  del  parenchima  hanno  un  citoplasma,  che  fa¬ 
cilmente  si  disgrega,  e,  quando  ciò 
avviene,  rimangono  isolati  i  soli 
nuclei  cellulari.  Questi  tumori  pre¬ 
sentano  talvolta  l’aspetto  alveo¬ 
lare  e  possono  contenere  cellule 
giganti. 

Mielomi  sono  detti  i  sarcomi 
glòbocellulari,  che  prendono  ori¬ 
gine  dal  midollo  osseo. 

Cloromì  si  chiamano  i  sarcomi 
(periostali)  a  cellule  rotonde,  con 
tessuto  di  sostegno  reticolare,  che 
hanno  un  colore  particolare  verdo¬ 
gnolo,  il  quale  si  modifica  stando 
all’aria.  È  ignota  la  natura  di  tale 
colorazione  (v.  Kecklinghausen, 

Chiari),  benché  si  opini,  che  il 
colore  sia  dato  a  questi  tumori  da 
lipocromi. 

Secondo  il  v.  Eecklinghausen 
il  Dock  e  lo  Schmid!  ,  i  cl oromi 
sono  linfomi,  che  hanno  relazioni 
con  la  leucemia. 

d)  Sarcoma  gigantocellulare . 

—  In  questo  tumore  detto  anche 
sarcoma  mielogene ,  accanto  a  cel¬ 
lule  per  lo  più  affusate,  se  ne  tro¬ 
vano  altre  grandi,  polinucleate, 
simili  alle  cellule  giganti  del  mi¬ 
dollo  osseo  ( mieloplam ):  fra  le  cel¬ 
lule  affusate  e  queste  ultime,  non  sempre  si  riscontrano  forme  di  pas¬ 


t  Fig.  102.  —  Mìosarcoma  della  cavità  ad¬ 
dominale.  Forme  di  passaggio  di  cel¬ 
lule  affusate  in  fibre  muscolari  gio¬ 
vani.  Ingr.  250  d.  (Perls). 


saggio. 

È  opportuno  ricordare,  che  le  cellule  giganti  si  trovano  non  sola¬ 
mente  nei  sarcomi  del  midollo  osseo  e  del  periostio,  ma  anche  in  quelli 
che  hanno  origine  in  molti  altri  organi  (Thoma)  (fig.  101  e  104). 

Le  cellule  giganti  dei  sarcomi  sembrano  aver  origine  dall’azione 
di  elementi  estranei  (prodotti  degenerativi,  ialini  o  amiloidi  o  d’altra 
natura),  che  fungono  da  stimoli  morbósi  sulle  cellule  del  tumore. 
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Intorno  alla  provenienza  di  questi  elementi  estranei,  che  hanno 
un  interesse  speciale  per  la  formazione  delle  cellule  giganti,  le  opinioni 


Fig.  103.  —  Cellule  giganti  nei  tumori  endoteliali :  a,  con  eritrociti  e  leucociti  inclusi; 
b,  con  molti  nuclei  ed  un  vacuolo;  c,  cellula  gigante  con  nucleo  gigantesco  (da 
Grlockner).  Ingr.  circa  250  d. 

sono  poco  concordi:  si  consultino  a  tal  riguardo  le  pubblicazioni  dello 
Stroebe,  di  Kriickmann,  di  Arnold,  di  Lubarsch.p 

e)  Sarcomi  melanotici.  -  Questi  neoplasmi  destarono  sempre  un 


alveolare  degli  elementi  cellulari  (a,  a).  In.gr.  250  d.) 


grande  interesse  per  la  loro  pigmentazione.  I  sarcomi  in  generale 
e  gli  angiosarcomi  alveolari  in  ispeeie,  presentano  non  di  rado  pigmen¬ 
tazioni  ematogene ,  che  conferiscono  un  singolare  colore  al  tessuto: 
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invece  i  sarcomi  detti  melanotici  debbono  il  loro  colore  a  pigmenti, 
depositati  in  cellule  speciali,  che  perciò  sono  dette  pigmentifere.  Questi 


Fig.  105.  —  Sarcoma  reticolare  o  alveolare  del  periostio  ulnare.  Tngr.  250  d.  (Perls).  ' 

pigmenti  non  danno  le  reazioni  della  sostanza  colorante  del  sangue  e  nem¬ 
meno  quelle  del  ferro,  ma  contengono  forse  solfo.  Essi  rappresentano 


Fig.  106.  —  Formazioni  alveolari:  a,  endotelio  dei  vasi  linfatici  ingrossati;  6,  masse 
colloidi;  c,  nidi  di  cellule  endoteliali  ( en dotelioma  alveolare ) .  Ingrandimento  400  d. 
(Eberth). 

uno  speciale  prodotto  del  ricambio  delle  cellule  neoplastiche;  le  melanine 
dei  tumori,  come  altri  pigmenti  organici,  pare  derivino  dalla  ossidazione 
di  corpi  aromatici  (tirosina)  per  opera  di  fermenti  ossidanti  (tirosinasi). 
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È  ben  vero  che  anche  nei  melanosarcomi  si  scoprirono  pigmenti 
contenenti  ferro,  ma  il  Lubarsch  ritiene,  che  questi  siano,  per  lo  più, 
residui  di  emorragie  pregresse,  mentre  ammette  la  possibilità,  che  le  cel¬ 
lule  stesse  del  tumore,  più  vicine  ai  vasi  e  meglio  nutrite,  elaborino 
il  pigmento.  E  quest 'ultima  affermazione  ci  porterebbe  a  concludere, 
che  i  tumori  melanotici  possano  sorgere,  oltre  che  nei  tessuti  (coroide, 
cute,  aracnoide,  ecc.)  che  normalmente  contengono  cellule  pigmeo - 
tate,  anche  altrove. 

Al  contrario,  il  Bibbert  chiamò  melanomi  i  cosidetti  melanosarcomi 
dell'occhio,  e  della  pelle,  e  ammette  che  essi  formino  un  gruppo  distinto, 
prendendo  origine  soltanto  da  cellule  speciali  pigmentate  (dette  croma- 
tofore),  stellate,  ramifìcantisi,  che  hanno  la  proprietà  di  produrre  pig¬ 
mento,  proprietà  comune  ai  cromatofori  di  altri  vertebrati.  I  nei  avreb¬ 
bero  anch’essi  origine  da  queste  cellule.  Tale  opinione  del  Bibbert 
non  è  generalmente  accolta. 

/)  Forme  miste  di  sarcomi.  —  Come  si  è  detto,  i  tumori  costituiti 
di  sostanze  connettive  formano  a  preferenza  tumori  misti ,  e  così  succede 
anche  per  i  sarcomi,  nei  quali  però  avviene  spesso  di  trovare,  piuttosto 
che  vere  forme  miste,  stadi  diversi  di  un  unico  tessuto.  E  così  si  spiega 
la  formazione  di  sarcomi  in  cui,  oltre  al  tessuto  caratteristico  del  tumore, 
si  osservano  zone  diffuse  di  tessuto  cartilagineo  od  osseo. 

Talvolta,  quando  la  differenza  fra  stroma  e  parenchima  del  tumore 
è  molto  notevole,  si  ha  l’aspetto  istologico  di  un  tumore  misto.  È  que¬ 
st’ultimo  quadro  appare,  allorché  si  trasformano  in  sarcomatosi  i  tu¬ 
mori  di  tessuto  connettivo  con  carattere  benigno  (Lubarsch). 

IV  —  Tumori  costituiti  da  tessuto  nervoso  e  da  nevroglia. 

9 

1,  Gliomi.  —  Cominciamo  col  rammentare,  che  gli  elementi  di  so¬ 
stegno  del  sistema  nervoso  centrale  (sostanza  grigia  e  bianca)  sono  co¬ 
stituiti  da  nevroglia.  Intorno  aH’origine  e  al  significato  di  questo  tessuto 
e  delle  sue  cellule  e  fibre,  che  esistono  anche  nelle  radici  nervose  di  al¬ 
cuni  nervi  encefalici  (nervo  ottico),  si  è  molto  discusso.  Si  ammette 
orinai  universalmente  l’origine  ectodermica  della  nevroglia. 

Ideila  nevroglia  si  distinguono  due  elementi:  le  cellule  e  le  fibre 
(Banvier,  Weigert,  B.  Krause  ed  altri).  Le  prime  sono  di  due  qualità: 
le  cellule  ependimali ,  la  più  antiche  filogeneticamente  e  ontogenetica¬ 
mente,  e  gli  astrociti  (cellule  di  Deiters),  i  quali,  come  è  espresso  dal  nome, 
sono  elementi  a  forma  di  stella,  poiché  il  loro  citoplasma  è  ricchissimo 
vdi  prolungamenti  di  diversa  lunghezza. 
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Le  fibre  della  nevroglia  formano  un  reticolato  più  o  meno  fitto: 
esse,  secondo  l’opinione  ora  predominante,  non  sono  prolungamenti 
cellulari,  come  prima  si  credeva,  ma  vere  e  proprie  fibre  isolate,  libere, 
che  mostrano  reazioni  microchimiche  diverse  da  quelle  dei  fini  prolun¬ 
gamenti  cellulari;  probabilmente  però,  le  fibre  derivano  aneli ’esse 
dalle  cellule  di  nevroglia. 

La  nevroglia  trovasi  intorno  alle  cellule  ed  alle  fibre  nervose, 
si  addensa  intorno  hi  grossi  vasi,  al  canale  centrale  e  negli  strati  super¬ 
ficiali,  sottomeningei  della  sostanza  nervosa  (strati  limitanti),  insomma 
specialmente  ai  limiti  fra  tessuto  ectodermico  e  mesodermico. 

j 

In  certi  processi  patologici  del  cervello  la  nevroglia  aumenta  straor¬ 
dinariamente  e  in  qualche  punto  può  costituire  anche  delle  masse  neo- 
plastiche  che  diconsi  i  gliomi.  Il  glioma  ha  la  stessa  struttura  della  ne- 
vroglia,  soltanto  il  suo  aspetto  varia  a  seconda  che  prevalgono  in  esso 
gli  elementi  cellulari  o  le  fibre  di  nevroglia.  Se  le  cellule  sono  molto 
abbondanti,  si  ha  il  glioma  midollare ,  se  abbondano  le  fibre,  il  glioma 
acquista  una  consistenza  più  dura  (fibroglioma).  È  dubbio  che  esistano 
combinazioni  di  gliomi  con  sarcomi  e  mixomi:  gliosarcomi  e  mixogliomi, 
gli  elementi  che  in  questi  tumori  vengono  interpretati  come  d’origine 
connettiva,  verosimilmente  non  sono  che  cellule  di  nevroglia  assai  mo¬ 
dificale.  È  ad  ogni  modo  certo,  che  dalle  cellule  di  nevroglia  possono 
formarsi  elementi  patologici,  ricchi  di  protoplasma,  con  due  o  più  nuclei 
e  persino  delle  vere  cellrde  giganti. 

I  gliomi  ependimali  hanno,  ingenerale,  una  considerevole  consistenza 
(fibrogliomi)ì  quelli  della  retina  hanno  per  lo  più  il  carattere  midollare , 
che  è  proprio  dei  gliomi  del  cervello,  e  si  sviluppano  nei  primi  anni  di 
vita;  contengono  talvolta  concrementi  calcarei  ( psammogliomi ). 

I  gliomi  sono  in  genere  di  natura  benigna ,  si  sviluppano  solitaria¬ 
mente,  ma  talvolta  danno  metastasi.  Tra  tutti,  quelli  della  retina 
hanno  sviluppo  più  rapido  e  sono  di  indole  più  maligna.  Naturalmente 
i  gliomi  danno  disturbi  gravi  e  la  morte,  quando  disturbano  o  distrug¬ 
gono  centri  o  vie  nervose  importanti.  Essi  danno  un  largo  contributo 
alla  casistica  dei  cosidetti  tumori  cerebrali. 

2.  Neuromi.  —  Il  neuroma  vero ,  detto  così  per  distinguerlo  dal 
fibroneuroma  che  è  formato  da  tessuto  connettivo  ( perinevro ),  è  un  tu¬ 
more,  che  si  trova  in  genere  intercalato  nella  continuità  di  un  tronco 
nervoso  e,  rispetto  alla  sua  costituzione,  può  essere  di  due  specie,  mie- 
linico  o  ami  clinico,  cioè  contenente  o  no  fibre  nervose  midollate(fig.  107). 
Di  solito  i  neuromi  presentano,  oltre  che  un  aumento  delle  fibre  nervose 
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fibrosa  o  mucosa  o  di  aspetto  simile  alla  nevroglia.  I  neuromi  si  ossei* 
vano  specialmente  al  punto  di  amputazione  di  certi  nervi  ( neuroma  da 
amputazione ):  allorché  il  tronco  nervoso  amputato  è  concresciuto, 
nella  cicatrice  cutanea  prevale  il  tessuto  connettivo. 

La  formazione  dei  neuromi  da  amputazione  si  spiega  così:  le  fibre, 
nel  moncone  reciso,  essendo  in  unione  con  i  loro  centri  trofici  (cellule 
nervose  corrispondenti),  svolgono  una  attività  rigenerativa,  e,  non  po¬ 
tendo  ricostituirsi  nella  loro  integrità,  mancando  il- moncone  periferico, 


Fig.  107.  • — •  Neuroma  del  simpatico  ( capsule  surrenuli ):  a,  a\  capsula  connetti  vale; 
in  a"  si  vedono  gruppi  di  tronchi  nervosi  tagliati  trasversalmente;  b,  parenchima 
delle  capsule  surrenali  attraversato  da  tronchi  nervosi  (c)  (da  Schmidt). 

formano  una  massa  irregolare,  che  è  appunto  il  tumore.  ]STei  neuromi 
si  trovano  talvolta  anche  cellule  ganglionari  (Lorentz). 

Un’altra  forma  di  neuroma  è  quella  detta  neuroma  plessiforme  o 
cirsoideo  (P.  Bruns)  che  accompagna  talvolta  la  elefantiasi  congenita. 
Questo  neuroma  contiene  elementi  nervosi  (fibre)  in  numero  variabile 
e  un  tessuto  connettivo,  in  ogni  caso  abbondantissimo.  Ha  l’aspetto 
di  un  pacchetto  di  vene  varicose  o  si  presenta  sotto  forma  di  cordone 
nodoso.  Sembra  che,  per  riguardo  alla  sua  eziologia,  abbia  una  parte 
preponderante  la  disposizione  congenita.  Il  neuroma  cirsoideo  si  mani¬ 
festa  nel  simpatico,  nel  plesso  lombare  e  brachiale,  nel  vago. 

1  neuromi  possono  essere  multipli,  talvolta  sono  disseminati  in 
numero  stragrande  sui  nervi  cutanei  (nenrofibr ornatosi  o  malattia  eli 
Ree  h  1  i  n  ghausen  ) . 
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Y.  —  Tumori  costituiti  ua  tessuti  muscolari. 

I  miomi  sodo  tumori  composti  da  tessuto  muscolare  liscio  o  striato: 
nel  primo  caso  si  parla  di  leiomiomi ,  nel  secondo  di  rabdomiomi. 

I  leiomiomi  sono  tumori  omologhi ,  cioè  si  sviluppano  negli  organi 
che  contengono  normalmente  tessuto  muscolare  liscio  (utero,  canale 
alimentare,  parete  vasale,  papilla  mammaria,  follicoli  piliferi,  ece.), 
e  sono,  come  il  tessuto  muscolare  liscio,  composti  da  fibrocelhde  mu¬ 
scolari,  di  cui  talune  stanno  isolate  in  mezzo  al  tessuto  connettivo, 
e  le  altre  sono  riunite  a  larghi  fasci,  che  si  dispongono  a  lamine,  o  si  ra¬ 
mificano,  dando  origine  a  reti  muscolari.  Queste  sono  circondate  da 
tessuto  connettivo,  alle  volte  molto  abbondante  e  dal  quale  partono 
sepimenti  ricchi  di  fibre  elastiche 

T  vasi  e  i  nervi  decorrono  nei  sepimenti  connetti  vali;  se  il  connettivo 
si  sviluppa  notevolmente,  allora  il  tumore  diviene  più  consistente  e 
porta  il  nome  di  fibromioma 

Queste  fìbrocellule  hanno  un  nucleo  ovale  allungato,  a  forma  di 
bastoncello,  che  è  circondato  da  una  massa  granulosa,  che  rappresenta 
il  protoplasma  primitivo  indifferenziato  o  sarcoplasma.  Questi  caratteri 
permettono  di  differenziare  tali  elementi  dalle  cellule  affusate  del 
sarcoma. 

Le  cellule  muscolari  fusiformi  del  leiomioma  raggiungono  talvolta 
la  lunghezza-  di  circa  500  ju,  e  la  larghezza  di  22  ju,  si  assottigliano  alle 
due  estremità,  talvolta  biforcandosi,  ma  la  parte  più  grossa  è  sempre 
quella  di  mezzo,  dove  è  il  nucleo.  Questi  elementi  sono  connessi  tra  loro 
assai  tenacemente  e  con  difficoltà  si  scioglie,  anche  in  soluzioni  concen¬ 
trate  di  potassa  caustica,  la  sostanza  cementante  che  li  riunisce. 

A  proposito  della  vascolarizzazione  dei  miomi  dobbiamo  ricordare 
ancora,  che  i  vasi  sanguigni,  contenuti  nei  sepimenti  connettivali 
più  sopra  ricordati,  assumono,  in  qualche  leiomioma,  un  aspetto  caver¬ 
noso,  e  questi  tumori  facilmente  si  trasformano  in  miomi  teleangecta- 
sici  e  cavernosi. 

II  punto  più  controverso  intorno  ai  leiomiomi  è  la  loro  istogenesi ,  la- 
quale  venne  particolarmente  studiata  nei  miomi  deli  utero,  che  pare 
prendano  origine  dalla  muscolatura  delle  arterie  (O.  Boesgers,  Gott- 
schalk,  Lubarsch),  e  altrettanto  sembra  si  possa  dire  per  i  miomi 
dello  stomaco  (Lubarsch);  altri  miomi,  come  quelli  della  pelle,  partono 
dai  muscoli  dei  follicoli  piliferi.  Nei  leiomiomi  vennero  trovate  frequen¬ 
temente  le  cellule  granulose  basoffie  ( Mastzellen ).  Nessuna  delle  dottrine 


900 


PARTE  X. 


CAPITOLO  SECONDO 


eziologiche  —  nè  la  dottrina  deirinit azione,  nè  quella  dei  germi  embrio¬ 
nali,  nè  la  dottrina  parassita-ria  —  ci  può  spiegare  l’ origine  dei  leio- 
miomi. 

Un’altra  questione  molto  dibattuta  è  la  possibilità,  che  le  cellule 
del  leiomioma  si  trasformino  direttamente  in  cellule  sar comatose; 
alcuni  (v.  Kahlden,  Williams,  Morpurgo,  Pick)  opinano  che  ciò  possa 
avvenire,  e  che  le  fìbroceilule  muscolari  si  trasformino  dapprima  in 
cellule  germinative  affusate,  mentre  altri  (Lubarseh,  Eicher,  Pelliet) 
credono  che,  se  avviene  la  trasformazione  sarcomatosa  del  leiomioma, 
gli  elementi  sarcomatosi  abbiano  come  punto  di  partenza  il  cònnettivo 
vasaio. 

I  rabdomiomi  non  sono  tumori  omologhi:  essi  in  genere  entrano 
a  far  parte  dei  tumori  misti  (cartilaginei  o  epiteliali),  dipendono  ordi¬ 
nariamente  da  anomalie  di  sviluppo  e  sono  congeniti  (Eibbert). 

Sono  tacili  a  riconoscersi  per  la  stilatura-  delle  loro  fibre,  le  quali 
del  resto  hanno  l’aspetto  di  quelle,  che  si  trovano  nel  tessuto  muscolare 
embrionario.  Esse  contengono  talvolta  glicogeno  o  piccoli  globi  ialini. 
Fra  il  leiomioma  e  il  rabdomioma  esistono  certamente  forme  di  passag¬ 
gio,  che  si  riconoscono  per  la  delicata  e  appena  visibile  stilatura  delle 
fibre  muscolari  (BindfLeisch),  stilatura  che,  secondo  Yirchow,  si  osserva 
anche  in  alcune  grandi  cellule  affusate  dei  sarcomi;  così  che  non  sempre  è 
possibile  in  questi  casi  stabilire  se  si  tratti  di  un  rabdomioma  o  di  un 
sarcoma.  È  interessante  V associazione  dei  rabdomiomi  del  cuore  e  di 
tumori  renali  e  cutanei  colla  così  detta  sclerosi  tuberosa  del  cervello. 

Benché,  in  generale,  i  miomi  si  possano  considerare  quali  tumori 
benigni ,  pure  alcuni  esempi  dimostrano,  che  anche  i  leiomiomi  puri  pos¬ 
sono  dare  metastasi  e  così  riuscire  maligni  (Langerhans,  Hansemann, 
Schmorl  ed  altri). 

VI.  —  Tumori  che  si  originalo  ha  epiteli  o  da  ghiandole 

( neoplasie  epiteliali ) . 

Prima  di  esporre  la  morfologia  delle  neoplasie  epiteliali,  non  sarà 
cosa  inutile  ricordare,  come  il  tessuto  epiteliale  venga  considerato, 
quale  forma  primitiva  di  tutti  gli  altri  tessuti.  Dal  punto  di  vista 
filogenetico  il  tessuto  epiteliale  è  il  più  antico,  e  nell'ontogenesi  è  il 
primo  a  presentarsi.  E  ciò  vale  tanto  per  gli  epiteli  di  rivestimento 
delle  superfìci  libere  del  corpo,  quanto  per  gli  epiteli  più  particolar¬ 
mente  differenziati  (epitelio  sensoriale)  e  per  gli  epiteli  ghiandolari. 

Gli  epiteli  derivano,  come  si  è  avuto  occasione  di  notare  più  sopra, 
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da  tutti  e  tre  i  foglietti  embrionali.  In  ciascun  epitelio  va  considerata 
una  superfìcie  libera  e  una  aderente;  quest/ ultima  riposa  su  uno  strato 
fondamentale  di  connettivo  e  per  essa  le  cellule  vengono  in  contatto  con 
i  liquidi  nutritizi. 

Le  neoplasie  epiteliali  sono,  in  generale,  composte  da  tessuto  epite¬ 
liale  e  da  uno  stroma  di  tessuto  connettivo  vascólarizzato ;  morfologica¬ 
mente  questi  tumori  si  distinguono  in  quattro  gruppi: 

l  .°  gli  epiteliomi  benigni ,  i  papillomi  e  le  cisti  epiteliali; 

2. °  gli  adenomi  veri; 

3. °  i  cistomi  epiteliali; 

4. °.  i  carcinomi. 

1.  Epiteliomi  benigni.  —  Appartengono  a  questo  gruppo  un  numero 
limitato  di  tumori  epiteliali  tipici ,  nei  quali,  a  differenza  che  nei  tumori 
cancerosi,  i  rapporti  topografici  fra  epitelio  e  tessuto  connettivo 
sono  poco  diversi  dal  normale,  e  anzi,  talora,  soltanto  il  volume  di  questo 
ultimo  tessuto  è  in  aumento  in  rapporto  al  numero  delle  cellule  epi¬ 
teliali.  Questo  ultimo  fatto  si  riscontra  segnatamente  in  alcuni  dei 
così  detti  papillomi. 

Il  termine  papilloma  non  esprime,  che  un  carattere  esteriore  e 
non  dinota  l’intima  particolarità  di  struttura.  Il  fibroma  papillare 
(verruca  molle ,  Klebs),  una  varietà  dei  papillomi,  si  forma,  allorché  nei 
corpi  papillari  prolifera  rigogliosamente  e  in  una  sola  direzione  l’estremo 
e  più  superficiale  strato  di  tessuto  connettivo,  che  è  vascolarizzato. 
Più  spesso  però  prolifera,  più  che  il  connettivo,  l’epitelio  papillare, 
sovrastante,  il  quale  viene  a  preponderare  sugli  altri  elementi,  e  si  ha 
allora  l’ epitelioma  papillare ,  che  ha  l’aspetto  talvolta  di  verruca ,  ed  è 
assai  resistente  ( verruca  dura)  o  di  condiloma  acuminato:  in  quest’ul¬ 
timo,  la  proliferazione  dell’epitelio  è  ancora  più  rilevante  che  nelle  altre 
forme. 

ìfon  è  ancora  dimostrato,  che  questi  epiteliomi  papillari,  i  cui 
epiteli  hanno  la  medesima  disposizione  e  sottostanno  alle  medesime 
metamorfosi,  a  cui  vanno  soggetti  gli  epiteli  normali,  si  possano  tra¬ 
sformare  direttamente  in  carcinomi. 

Il  più  spesso  sembra  abbiano  origine  da  cause  irritative. 

Tra  questi  tumori  epiteliali  tipici,  si  pongono  alcune  neoforma¬ 
zioni  cornee ,  le  cheratosi ,  che  derivano  da  corneificazione  circoscritta  esa¬ 
gerata  delle  cellule  epiteliali  proliferanti  della  pelle.  A  questa  categoria  di 
neoplasie  benigne  (ed  in  parte  iperplasie)  appartengono  le  callosità, 
il  corno  cutaneo ,  le  varie  forme  di  ictiosi  e  la  ipertricosi. 

Si  ammette,  che  qualche  forma  di  epitelioma  papillare  sia  conta- 
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giosa,  per  quanto  ancora  la  natura  parassitarla  di  tutte  queste  neofor¬ 
mazioni  non  sia  sicuramente  dimostrata. 

Uno  dei  più  importanti  fra  i  tumori  di  questo  gruppo  è  V epitelioma 
contagioso  o  mollusco  contagioso  (Virchow). 

In  questa  forma  si  hanno  speciali  tumoretti  ora  isolati,  ora  conglo¬ 
merati,  che  si  sviluppano  nello  spessore  della  pelle  (faccia):  talvolta 
appaiono  come  piccoli  nodi  del  diametro  di  5-15  millimetri,  rilevati 
sulla  superfìcie  cutanea.  Il  mollusco  contagioso  venne  studiato  da  Biz- 
zozero  e  da  Manfredi,  che  ne  descrissero  tutte  le  particolarità  di  strut¬ 
tura  (fìg.  108).  Sulla  sommità  o  nella  parte  centrale  dei  singoli  tumoretti 


Fig.  108.  —  Mollusco  contagioso:  a,  strato  profondo  della  rete  malpighiana;  c,  strato 
corneificato;  d,  cute;  e,  pelo;  /,  l’apertura  del  nodulo  del  mollusco.  Ingr.  40  d. 
(Bizzozero  e  Manfredi). 

vi  è  un  lieve  infossamento  ulcerato,  dal  quale,  per  moderata  compres¬ 
sione,  esce  una  sostanza  bianchiccia  d’aspetto  lattiginoso. 

Questa  neoplasia  presenta,  nella  superfìcie  di  sezione,  un  aspetto 
finamente  lobulato  e  pochissimi  vasi,  e  risulta  costituita  (Bizzozero  e 
Manfredi)  da  una  conglomerazione  di  fondi  ciechi  o  di  otricoli  o  zaffi, 
raggiungenti  una  diversa  profondità  nello  spessore  del  derma,  in  cui 
stanno  impiantati,  comunicanti  alla  superfìcie  e  per  lo  più  radialmente 
Confluenti,  ora  in  una  cloaca  o  serbatoio,  ora  in  un  condotto  centrale 
comune.  Quest’ultimo  è  rivestito  da  uno  strato  epidermico,  che,  allo 
sbocco,  si  continua  con  l’epidermide  cutanea  e  si  apre  alla  superfìcie. 
La  neoplasia  è,  secondo  Bizzozero,  in  immediato  rapporto  e  continuità 
eolio  strato  epidermico;  è  costituita  essenzialmente  da  ripiegature  radiali 
più  o  meno  numerose  di  questo  strato,  più  pronunciate  al  centro, 
meno  alla  periferia  del  nodo,  ed  incastrate  nello  strato  dermico  cutaneo. 
Questa  neoplasia  non  si  sviluppa,  come  alcuni  credono,  dalle  ghiandole 
sebacee  o  sudorifere  o  dai  follicoli  piliferi,  ma  propriamente  dallo  strato 
epidermico  della  cute  (Bizzozero). 
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La  neoplasia  incipiente  si  presenta  nella  sezione  cutanea,  come  un 
ispessimento  conico,  circoscritto  dello  strato  epidermico,  o  meglio 
come  uno  zaffo  epiteliale.  i 

È  caratteristica,  per  questi  tumori,  la  presenza  di  corpi  o  globi 
arrotondati,  omogenei  e  splendenti,  con  contorno  oscuro  e  centro 
brillante,  che,  secondo  Bizzozero,  si  trovano  nei  tubuli  del  mollusco. 
Essi  stanno  in  gran  numero  impigliati  negli  ammassi  di  piastrine  cornee, 
derivanti  da  una  trasformazione  clieratinica,  che,  in  modo  analogo 
alle  cellule  epidermiche,  subiscono  le  cellule  della  neoplasia. 

Questi  globi  non  sono  altro  (Bizzozero)  chei  prodotti  di  una  parti¬ 
colare  trasformazione  del  protoplasma  delle  cellule  epiteliali.  Vista  la 
probabilità  della  natura  parassitarla  del  mollusco  contagioso,  fu  anche 
affermato,  che  tali  globi  rappresentino  appunto  i  parassiti  (Neisser, 
Israel,  Touton  e  molti  altri),  ma  una  tale  affermazione  è  stata  ormai 
riconosciuta  falsa.  Oggi  pare  accertato,  che  il  mollusco  contagioso 
non  è  nemmeno  un  vero  tumore,  ma  una  affezione  dovuta  ad  un  virus 
filtrabile  ad  attitudini  proliferative  per  l'epitelio  cutaneo,  una  epite¬ 
liosi,  da  mettersi  nello  stesso  gruppo  eoi  vaiuolo  degli  uccelli:  Lip- 
schittz  avrebbe  visto  i  parassiti  sotto  forma  di  minimi  corpiciattoli 
ben  più  piccoli  dei  suddetti  globi. 

2.  Cisti  epiteliali.  —  Per  cisti  vera  intendiamo  una  formazione 
vescicolare  presso  a  poco  rotonda,  contenente  una  sostanza  liquida 
o  semiliquida,  le  cui  pareti  sono  costituite  o  da  semplici  strati  epiteliali, 
o  da  una  membrana  connettivale  assai  resistente,  tappezzata  da  uno  o 
più  strati  di  epitelio.  Le  cisti  vere  provengono  talvolta  da  una  prolife¬ 
razione  epiteliale  autonoma,  nella  quale  gli  elementi  proliferati  tendono 
a  disporsi  nel  modo  sopra  enunciato,  e  si  ha  una  cisti  da  proliferazione; 
talvolta  dal  ristagno  in  qualche  alveolo  di  una  ghiandola  del  secreto 
normale,  essendone  impedito  il  deflusso:  si  formano  allora  le  cisti  da 
ritenzione.  Queste  cisti  epiteliali,  e  più  le  prime,  possono  stare  nella  ca¬ 
tegoria  degli  epiteliomi  benigni  puri,  perchè  sorgono,  in  seguito  a  pro¬ 
liferazioni  degli  epiteli,  per  lo  più  nelle  ghiandole  della  pelle.  A  questo 
gruppo  di  tumori  appartiene  Yateroma. 

Yi’ateroma  si  forma  per  una  esuberante  proliferazione  degli  epiteli 
cubici  stratificati  delle  ghiandole  sebacee.  Esso  assume  1  aspetto 
cistico,  quando  il  secreto  epiteliale,  col  suo  contenuto  di  colesterina 
e  grasso,  ristagna  nella  ghiandola  e  nel  dotto  escretore. 

La  parete  interna  di  questa  cisti  da  ritenzione  è  tappezzata  in 
gran  parte  da  epiteli  piatti,  disposti  a  più  strati  e  talvolta  a  forma  di 
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Altre  cisti  epiteliali ,  costituite  da  epitelio  piatto  a  uno  o  più  strati, 
si  formano  nella  pelle,  sia  per  proliferazione,  sia  per  ritenzione  di  pro¬ 
dotti  ghiandolari  normali,  nei  follicoli  dei  peli,  nelle  ghiandole  sebacee 
e  sudorifere.  Fra  questi  tumori  ricorderemo  il  milio ,  il  comedone  e  le 
cisti  follicolari  (Chiari).  Queste  e  altre  cisti  epiteliali  della  pelle  si  cre¬ 
dono  causate  da  traumi;  qualcuno  opina,  che  il  trauma  determini 
lo  sviluppo  di  queste  formazioni  solamente  là,  dove  esistono  germi 
cellulari  congeniti. 

Il  colesteatoma  o  tumore  perlaceo  viene  posto  da  qualche  patologo 
in  questo  gruppo  di  tumori.  Altri,  come  vedemmo,  lo  pongono  fra  gli 
endoteliomi. 

3.  Adenomi  veri.  —  Costituiscono  un  gruppo  di  neoplasie  benigne. 
che  hanno  origine  dalla  proliferazione  di  elementi  ghiandolari  di  vario 
genere. 

Gli  adenomi  si  presentano  per  lo  più  sotto  l’aspetto  di  tumori 
nodosi,  circoscritti:  però  non  è  sempre  facile  differenziare  questi  tu¬ 
mori  da  altre  proliferazioni  ghiandolari  iperplastiche  (ipertrofìe  ghian¬ 
dolari  della  mucosa  intestinale  e  della  mucosa  uterina,  determinate  da 
causa  ignota  o  da  processi  infiammatori),  nè  riesce  sempre  possibile 
differenziare  questi  tumori  benigni  dagli  adenomi  carcinomatosi  o  di- 
struenti. 

Gli  adenomi  veri  si  formano  nelle  ghiandole  tubolose  composte 
(rene,  fegato),  in  quelle  alveolari  composte  (ghiandola  mammaria), 
come  pine  nelle  ghiandole  tubolose  semplici  (sudoripare)  o  in  quelle 
alveolari  ramificate  (sebacee).  E  questi  vari  adenoni  vengono  chiamati 
con  i  nomi  di  adenoma  sebaceo ,  adenoma  sudoriparo ,  ecc.  Essi  si  ricono¬ 
scono  perchè  costituiti  da  un  tessuto  che  ha  una  struttura  simile  a  quella 
delle  ghiandole  normali,  e  differisce  soltanto  da  queste  ultime  sia  per  la 
disposizione  delle  cellule  epiteliali,  sia  per  la  mancanza  in  questi  ele¬ 
menti  cellulari  di  una  funzione  specifica,  eguale  a  quella  che  possiedono 
gli  epiteli  normali  della  ghiandola. 

Il  prodotto  di  secrezione  di  questi  elementi  è  diverso  per  la  sua  co¬ 
stituzione  e  per  il  suo  aspetto  da  quello  normale. 

Gli  adenomi  papilliferi  si  distinguono  per  una  abbondante  proli¬ 
ferazione  di  epiteli  sopra  papille  connettivali. 

Gli  adenomi  veri  prendono  origine  da  epiteli  ghiandolari  (lamine 
epiteliali),  nei  quali  si  produce,  come  nello  sviluppo  delle  ghiandole  nor¬ 
mali,  una  leggera  invaginazione,  che  si  approfonda  nel  connettivo 
sottostante  e  cresce  sotto  forma  di  un  tubo  o  di  una  vescicola,  dando 
ben  spesso  luogo  a  invaginazioni  secondarie. 
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di  tessuto  connettivo,  che  forma  lo  stroma  del  tumore. 

Sembra  che,  in  alcuni  rari  cash  gli  adenomi  siano  congeniti  (Nau- 
werck,  v.  Kahlden  ed  altri).  Riguardo  alle  particolarità,  che  presentano 
gli  adenomi  speciali  della  ghiandola  mammaria,  del  rene,  del  fegato 
si  potranno  consultare  i  trattati  di  anatomia  patologica. 

4.  Cistomi  epiteliali  o  cistomi  proliferanti.  —  Sono  tumori  epiteliali, 
che  costituiscono  delle  cavità  uniche  o  molteplici  contenenti  sostanze 
liquide;  la  parete  di  queste  cavità  è  rivestita  da  elementi  epiteliali. 

Questi  tumori  si  trovano  il  più  spesso  neirovario,  nella  ghiandola 
mammaria,  nei  testicoli,  nel  fegato,  nei  reni,  ec-c. 

Essi  presentano,  in  genere,  numerosissime  cavità  (cistoma  multi • 
loculare)7  le  quali  non  hanno  origine  da  ritenzione  dei  prodotti  ghiandolari 
(cisti  da  ritenzione),  accompagnata  da  una  limitata  proliferazione 
degli  epiteli,  come  avviene  nelle  cisti  epiteliali,  ma  si  producono  invece 
per  una  proliferazione  molto  attiva  del  tessuto  che  forma  la  parete 
della  cisti. 

Più  tardi  queste  cavità  si  riempiono  di  sostanze  di  varia  natura 
(sostanza  colloide),  che  provengono  da  attività  secretoria  o  da  metamor¬ 
fosi  regressive  degli  epiteli  parietali.  Secondo  Waldeyer  si  distinguono 
i  cistomi  in:  ghiandolari  e  papillari. i  primi,  la  formazione  della  cavità 
cistica  prosegue  col  crescere  del  tumore,  poiché  dalla  parete  di  ogni  cisti 
se  ne  sviluppano  delle  altre  e  cosi  di  seguito,  Uno  a  tanto  che,  atrofiz¬ 
zandosi  le  pareti  delle  singole  cisti,  si  viene  a  formare  una  grande  ca¬ 
vità.  Nei  cistomi  papillari  si  ha  in  prevalenza  la  proliferazione  di  tessuto 
a  forma  di  papille,  rivestito  da  epitelio  (cilindrico  o  vibratile),  sulla 
parete  interna  della  cisti. 

I  cistomi  provengono  anche  da  adenomi  e  diconsi  allora  adeno- 


ci  stoini. 


Il  modo  di  svilupparsi  di  un  cistoma  si  manifesta,  meglio  che  al¬ 
trove,  neirovaio,  dove  le  cisti,  spesso  assai  numerose,  sono  rivestite  da 
epitelio  cilindrico;  oltre  queste  cisti,  si  riscontrano,  ammucchiati  nella 
sostanza  fondamentale,  accumuli  cellulari  e  cordoni,  costituiti  da  ele¬ 
menti,  che  hanno  un  evidente  carattere  embrionale.  Fra  questi  ammassi 
cellulari  si  formano  le  cavità  cistiche,  che  sono  piene  di  prodotti  di  se¬ 
crezione  cellulare  (sostanza  colloide). 

Sebbene  la  proliferazione  degli  elementi,  e  specialmente  di  quelli 
disposti  a  papille,  sia  molto  rigogliosa,  pure  il  rivestimento  epiteliale 
non  oltrepassa  i  limiti  della  superficie  che  tappezza.  Ed  appunto  que¬ 


st’ultimo  carattere  permette  di  stabilire  la  differenza  fra  il  cistoma 
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epiteliale,  tumore  benigno,  e  il  cisto  carcinoma  (cistoma  maligno),  che  è 
un  tumore  maligno,  capace  di  dare  metastasi,  e  di  invadere  i  ligamenti 
larghi  ed  altri  tessuti.  * 

Dell’istogenesi  di  questi  tumori  terremo  parola  più  innanzi  (vedi 
oap.  Ili  e  IV). 

VII.  —  Carcinoma  o  cancro  (epitelioma  maligno). 

Il  carcinoma  è  una  neoplasia  dovuta  essenzialmente  ad  una  proli- 
frazione  atipica  di  certi  epiteli.  In  ogni  carcinoma  si  devono  distinguere 
due  componenti  principali:  il  parenchima,  composto  da  numerose  cel¬ 
lule  epiteliali  di  vario  aspetto  e  di  varia  funzione,  e  lo  stroma ,  di  natura 
connettivale.  Benché  non  vi  sia  un’assoluta  concordanza  di  vedute 
sulla  natura  delle  cellule  cancerigne,  pure  si  propende  ad  ammettere 
col  Virchow,  che  le  cellule  del  parenchima  canceroso  non  abbiano  al¬ 
cun  carattere  specifico  per  questa  neoplasia  e  che  esse  non  siano  eguali 
nei  vari  carcinomi,  che  possono  sorgere  in  differenti  tessuti. 

La  capacità  proliferativa  della  cellula  cancerigna  è  grandissima 
e  da  ciò  dipende  il  continuo  estendersi  della  neoformazione;  la  causa 
di  questa  così  intensa  attività  moltiplicativa  è  sconosciuta.  Non  mancano 
però  le  ipotesi  in  proposito:  Hansemann  considera  questo  fenomeno 
come  una  conseguenza  di  ciò  che  egli  chiama  Yanaplasia  cellulare, 
fatto  in  cui,  secondo  questo  autore,  va  cercata  l’origine  prima  della 
neoformazione  carcinomatosa.  La  istogenesi  dei  tumori,  per  questo 
autore,  non  sarebbe  molto  dissimile  dalla  formazione  di  nuovi  organi. 

Questa  dottrina,  appoggiata  parzialnente  dall’Hauser  e  dal  Benecke,. 
venne  combattuta  da  Hertwig,  da  Stroebe,  da  Ribbert  e  da  altri.  E 
il  Ribbert  afferma,  che  l’intimo  meccanismo  della  neoformazione 
cancerosa,  va  cercato  in  una  particolare  tendenza  del  connettivo  sotto- 
epiteliale  a  crescere  disturbando  gli  elementi  epiteliali:  ma  di  queste 
e  di  altre  dottrine  istogenetiche  del  carcinoma  avremo  l’opportunità 
di  discorrere  più  tardi  (vedi  cap.  Ili  e  IV). 

Le  cellule  epiteliali  del  carcinoma,  appunto  perchè  epiteliali,  non 
generano  una  sostanza  intercellulare  e  stanno  per  ciò  unite  fra  loro 
in  modo  labile,  e  labile  è  parimenti  l’unione  tra  le  cellule  epiteliali  e 
lo  stroma  nel  quale  s’annidano.  I  carcinomi  vengono  generalmente 
distinti  in  conformità  della  natura  delle  cellule  parenchimali,  che  li 
compongono  e  dei  rapporti  di  questi  ultimi  elementi  collo  stroma  della 
neoplasia. 

Lo  stroma  dei  carcinomi  venne  considerato  sotto  differenti  punti 
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di  vista.  Alcuni  autori  (Virchow,  Klebs,  Eibbert)  gli  attribuiscono 
un'importanza  primaria  nella  morfologia  dei  carcinomi,  altri  (Hauser. 
Hanau,  Hansemann  ed  altri)  ritengono,  che  lo  stroma  di  regola  non  pro¬ 
venga  da  tessuto  connettivo  di  neoformazione,  ma  sia  semplicemente 
quello  preesistente  nel  tessuto  matrice.  Le  due  opinioni  possono  essere 
giuste  a  seconda  dei  casi. 

Quando  lo  stroma  è  sicuramente  in  gran  parte  di  lieoformazione, 
esso  contiene  vasi  di  neoforma¬ 
zione,  cellule  simili  a  quelle  che  si 
osservano  nel  tessuto  di  granula¬ 
zione,  leucociti  di  varia  specie 
e  Mastzellen  (Ehrlich). 

Negli  elementi  dello  stroma  si 
ritrovano  pure  figure  cariocine- 
tiehe,  ma  in  minor  numero  che 
negli  epiteli. 

Nello  stroma  si  vedono  tal¬ 
volta,  in  alcune  forme  di  cancri 
(carcinoma  ad  epiteli  pavimentosi), 
cellule  giganti  polinucleate,  come 
in  altri  tessuti  di  granulazione,  e, 
spesso,  i  cosidetti  corpuscoli  del 
Bussel. 

Lo  stroma  dei  cancri  non  è 
sempre  costituito  da  un  tessuto  di 
neoformazione,  ma  spesso  è  for¬ 
mato  da  un  resto  del  tessuto  della 
matrice;  sovente  il  tessuto  con¬ 
nettivo,  che  compone  lo  stroma,  è  molto  scarso. 

1.  Varie  forme  di  carcinoma  e  loro  struttura.  - —  a)  Carcinoma  che- 
ratoide.  —  Il  carcinoma  cheratoide ,  cancroide  o  carcinoma  a  cellule  epi¬ 
teliali  piatte,  detto  anche  impropriamente  epitelioma,  è  costituito  da 
elementi  che  hanno  gli  aspetti  dell’epitelio  composto,  pavimentoso 
(fig.  109  e  110).  Noi  vi  troviamo  infatti  cellule  a  forma  cilindrica  o  pri¬ 
smatica,  o  poliedrica  irregolare,  o  appiattite  o  lamellari. 

Vi  si  riscontrano  anche  le  cellule  spinose  e  a  margini  dentellati, 

come  nello  strato  malpighiano  dell’epidermide,  e  cellule  cheratiniché, 

•  .  •  *  '  *  r 

come  negli  strati  superficiali  della  pelle. 

Spesso  tutti  questi  epiteli  si  dispongono  a  strati,  come  le  scaglie 
di  una  cipolla,  formando  le  cosidette  perle ,  nelle  quali  le  cellule  perife- 


0 


Fig.  109.  —  Epitelioma  (carcinoma  che¬ 
ratoide).  B,  C,  D,  varie  forme  di  cel¬ 
lule  spinose. 
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riche  sono  le  più  giovani,  mentre  nella  parte  centrale  si  trovano  cellule 
cheratiniche  o  masse  di  detriti  risultanti  dalla  necrosi  di  certi  elementi 
o  accumuli  di  leucociti  (fìg.  111). 

Alcuni  di  questi  carcinomi  presentano  epiteli,  che  ricordano  le 
forme  di  passaggio  fra  l’epitelio  pavimentoso  stratificato  e  l’epitelio 
cilindrico  stratificato,  come  si  osservano  normalmente  nell’epitelio 
veseicale,  dei  bacinetti  e  degli  ureteri. 

Lo  stroma  dei  carcinomi  eheratoidi  è  straordinariamente  scarso, 


Fig.  ilo. 


—  C aneroide  della  faccia ,  sinile  per  struttura  all  epidermide  normale. 
Ingr.  circa  250  d.  (Hansemann). 


in  quelli  con  prepoderanza  delle  cellule  polimorfe,  a  nidiate,  lo  stroma 
ha  un  aspetto  reticolare. 

Il  carcinoma  primitivo  a  cellule  epiteliali,  j)iatte  o  pavimentose, 
si  presenta  principalmente  dove  la  matrice  contiene  elementi  normali 
analoghi,  così,  ad  esempio,  nell’epidermide,  nella  mucosa  buccale, 
f aringo- esofagea,  vaginale,  veseicale,  ecc. 

b)  Carcinoma  cilindro- epiteliale.  —  Il  carcinoma  cilindro-epite¬ 
liale  è  composto  da  cellule  che  hanno  l’aspetto  dell’epitelio  semplice 
cilindrico  (cubico,  cilindro- conico,  prismatico  e  piramidale,  ecc.), 
quindi  da  elementi  cellulari  più  delicati  di  quelli  precedentemente 
ricordati  e  che  facilmente  si  staccano  dal  loro  stroma  (fìg.  112). 

In  alcune  forme  gli  epiteli  del  tumore  sono  disposti  come  gli  epi- 
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teli  di  rivestimento  della  mucosa  intestinale,  e  si  vedono  strati  di  cel¬ 
lule  cilindriche  che  rivestono  lunghi  tubuli,  con  decorso  irregolare, 
alle  volte  tortuoso,  col  lume  non  sempre  vuoto,  ma  contenente  detriti 
cellulari,  muco,  ecc. 

Il  carcinoma  a  epiteli  cilindrici  si  presenta  dove  le  mucose  hanno 
normalmente  un  rivestimento,  costituito  da  epitelio  semplice  cilindrico, 
cioè  nella  mucosa  dello  stomaco, 
dei  condotti  escretori  di  molte 
ghiandole,  della  vescichetta  biliare, 
del  corpo  dell’utero,  ecc. 

c)  Aderto- carcinomi.  —  Gli 
adeno- carcinomi  sono  caratterizzati 
dalla  presenza  di  tubi  ghiandolari 
e  sono  particolarmente  maligni. 

La  struttura  ghiandolare  tu¬ 
bolare  non  è  però  sempre  mani¬ 
festa  in  tutte  le  parti  del  tumore; 
non  si  vede  infatti  dove  il  carci¬ 
noma  è  in  atto  d’incipiente  svi¬ 
luppo,  nè  dove  cause  meccaniche 
esterne  (compressione)  fanno  osta¬ 
colo  allo  sviluppo  della  neoplasia. 

In  questi  due  ultimi  casi,  invece 
delle  formazioni  tubolari,  si  scor¬ 
gono,  nel  reticolo  di  tessuto  con¬ 
nettivo,  epiteli  cubici  compatti, 
che  formano  cilindri  e  cordoni, 
e  che,  solo  parzialmente,  ricordano  i  tuboli.  Queste  forme  diconsi 
carcinomi  semplici  e  sono  frequenti  nelle  mammelle.  D’altra  parte 
Fadeno-carcinoma  può  confondersi  col  carcinoma  a  cellule  cilindriche, 
quando  in  questo  i  cordoni  di  cellule  epiteliali  abbiano  un  lume  ben 
evidente. 

d)  Altre  forme  di  carcinoma.  —  Il  carcinoma  presenta  una  diversa 
consistenza,  a  seconda  della  sovrabbondanza  dell 'una  o  dell  altra 
specie  di  elementi  —  stroma  o  epiteli  ■ —  che  lo  costituiscono. 

Come  si  è  già  accennato,  lo  stroma  conn ettivaie  è  talvolta  anch’esso 
neoformato  in  totalità,  talvolta,  e  ciò  specialmente  accade  nei  noduli 
secondari,  è  costituito  dal  connettivo  preesistente  nell  organo. 

Lo  stroma  fibrillare  è  esile  o  poco  sviluppato,  sebbene  ricco  di  vasi 
sanguigni,  nei  carcinomi  midollari  (fìg.  113),  costituiti  da  piccola  cellule 


& 


Fig.  1 J 1 .  —  Perle  del  carter oide:  a,  infos¬ 
samento  epiteliale  fra  le  papille  del 
derma.  Ingr.  250  d.  (disegno  mezzo 
schemàtico). 
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rotondeggianti  friabili  e  che  facilmente  cadono  in  processi  necrotici: 
al  contrario  lo  stroma  è  costituito  da  abbondante  e  consistente  tessuto 


Fig.  112.  —  Carcinoma  cilindro  epiteliale.  Cellule  epiteliali  giacenti  nel  tessuto  con¬ 
nettivo  (stroma)  infiltrato  da  cellule  piccole  rotonde.  Ingr.  circa  300  d. 

connettivo  nello  scirro  o  carcinoma  fibroso ,  in  cui  le  cellule  vengono 
•a  comporre  scarse  isole  parenchimali. 


Fig.  113.  —  Carcinoma  molle  ( midollare )  della  mammella,  povero  di  stroma. 

Ingr.  circa  250  d.  (Hansemann). 


È  fnor  di  dubbio  che  il  carcinoma  midollare  possa  trasformarsi, 
per  un  preponderante  sviluppo  che  venga  ad  acquistare  lo  stroma. 
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in  scirrro;  invece  sembra  raro  il  caso,  che  lo  scirro  si  trasformi  nel  car¬ 
cinoma  midollare. 

In  queste  forme  di  carcinomi  si  possono  spesso  trovare  nello  stroma 
cellule  affusate,  che  hanno  tutti  i  caratteri  delle  cellule  giovani  con¬ 
netti  vali. 

Un’altra  forma  di  carcinoma  è  conosciuta  sotto  il  nome  di  carci¬ 
noma  colloide  o  gelatinoso  (fig.  114). 

È  una  particolarità  dei  carcinomi  a  cellule  cilindriche,  quella  di 


Fig.  114.  —  Cancro  gelatinoso  del  retto.  Negli  alveoli  più  piccoli  si  inizia  una  metamor¬ 
fosi  mucosa  delle  cellule  cancerigne.  Negli  alveoli  più  grandi  si  scorgono  resti 
cellulari  e  muco  (da  Neelsen-Perls). 


presentare  cellule  con  metamorfosi  mucosa:  ma  se  questo  fenomeno 
avviene  in  proporzioni  limitate,  non  si  osserva  che  la  dilatazione  ci¬ 
stica  di  qualche  tubulo;  invece  se  la  metamorfosi  mucosa  interviene 
presto  e  rapida  e  si  estende  ovunque  nel  tessuto,  si  ha  allora  il  carci¬ 
noma  colloide,  che  conserva  la  sua  struttura  alveolare. 

Al  microscopio  si  osservano  delle  cavità  estese,  formate  da  un  fine 
reticolato  fibrillare,  piene  di  sostanza  colloide  spesso  stratificata,  che 
include  in  sè  cellule,  nuclei  e  goccioline  di  grasso. 

Il  carcinoma  alveolare  colloide  si  estende  negli  organi,  su  cui  si 
è  impiantato  (parete  dello  stomaco,  dell’intestino,  del  peritoneo), 
sopratutto  in  superfìcie. 
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Il  carcinoma  colloide  non  va  confuso  col  carcinoma  gelatinoso  delle 
mammelle ,  il  quale  ultimo  presenta  un  altro  aspetto  istologico,  poiché 
non  sono  gli  epiteli,  che  producono,  per  la  loro  attività,  la  sostanza 
colloide,  bensì  è  il  tessuto  connettivo  proprio  del  tumore,  che  assume 
un  carattere  mixomatoso. 

2.  Alcune  particolarità  di  struttura  degli  elementi  cellulari ,  che  co¬ 
stituiscono  i  carcinomi .  —  Degenerazioni  e  inclusioni  cellulari.  —  Di 
alcune  particolarità  delle  cellule  del  parenchima  dei  cancri,  si  tratterà 
più  tardi:  le  anomalie  nei  processi  di  moltiplicazione  degli  epiteli  can¬ 
cerosi  vennero  esposte  altrove:  ricordiamo  adesso  che  le  cellule  dei  car- 


Fig.  Ilo.  - —  Corni  ialini  di  un  cistoadenoina  dell’ovaio,  nei  capillari  sanguigni:  e,  endoteli 
corpuscoli  rossi;  a  e  b,  corpi  ialini  di  vario  aspetto  (colorazione  con  reosina- 
emoaìhune).  Ingr.  650  d.  (da  Saltikow). 


cinomi  mutano  di  forma,  fatto  comune  anche  ad  altre  cellule  (Hanse- 
mann),  ma  non  è  dimostrato  che  siano  capaci  di  una  vera  e  propria  loco¬ 
mozione,  come  asserisce  qualcuno  (L.  Pfeiffer,  Adamkiewicz).  A elle 
cellule  dei  carcinomi  si  scorgono  sovente  inclusi  dei  leucociti  (Klebs, 
Stroebe  ed  altri),  i  quali  pare  che  vi  si  introducano  per  un’attività 
propria,  attratti  da  sostanze  esistenti  nel  protoplasma  e  dotate  di  pro¬ 
prietà  chemiot attiche  positive,  rispetto  ai  leucociti  stessi:  non  è  quindi 
questo  un  vero  e  proprio  fenomeno  di  fagocitismo. 

Nel  carioplasma  e  nel  citoplasma  delle  cellule  dei  carcinomi  si  os¬ 
servano  inclusioni,  che  da  alcuni  vennero  interpretate  quali  parassiti 
(sporozoi,  ecc.),  da  altri  quali  prodotti  di  degenerazione.  Nei  carci¬ 
nomi  si  trovano  alle  volte,  oltre  i  corpuscoli  del  Russel  (fìg.  116),  dei  corpi 
ialini  nei  capillari  sanguigni  (fìg.  115). 

Lubarsch  afferma,  che  nelle  cellule  dei  carcinomi  si  trovano  prodotti 
della  degenerazione  della  membrana  nucleare;  degenerazione  vacuolare 
ed  idropica  del  nucleo,  cariorexi,  cariolisi  e  degenerazione  dei  nucleoli, 
varie  forme  di  scissione  indiretta  patologica;  degenerazione  colloide, 
mucosa,  ialina,  idropica  del  citoplasma;  invaginazioni  di  un|  cellula 
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nell’altra;  neoformazioni  cellulari  endogene,  e  scissioni  cellulari  incom- 
complete. 

Le  cellule  epiteliali  dei  carcinomi  vanno  incontro  talvolta  a  pro¬ 
cessi  di  metamorfosi,  analoghi  a  quelli  che  si  verificano  in  certi  epiteli 
normali.  Così,  ad  esempio,  la  eh eratinizzaz i one  si  osserva  in  certi  carci¬ 
nomi  e  avviene  con  un  processo  eguale  a  quello,  che  ha  luogo  nelle  cel¬ 
lule  epidermiche;  la  metamorfosi  grassa  si  ha  specialmente  nelle  cellule 
dei  carcinomi,  che  hanno  origine  dalle  ghiandole  sebacee  e  dalla  mam- 


Fig.  116.  —  Cancroide  delle  labbra  (colorazione  col  metodo  Russe] -Robertson).  Cor¬ 
puscoli  del  Russel  liberi  fra  le  cellule  del  cancro:  un  corpuscolo  intracellulare. 

Ingr.  1000  d. 

mella;  e  la  produzione  di  muco  si  osserva  spesso  nelle  cellule  cilindriche 
dei  carcinomi  della  mucosa  intestinale. 

Lo  stroma  dei  carcinomi  va  incontro  talvolta  a  processi  infiamma¬ 
tori  (frequente  la  infiltrazione  parvicellulare),  a  suppurazioni,  ma  più 
spesso  ancora,  per  la  deficiente  nutrizione  dei  noduli  carcinomatosi, 
cagionata  dalla  scarsità  dei  vasi  sanguigni,  si  ha  la  degenerazione 
grassa  o  la  necrosi  per  coagulazione  di  molte  cellule  e  la  metamorfosi 
jalina  delle  fibre  connettivali. 

Nei  carcinomi  si  trovano  talora  dei  corpi  calcarei;  queste  formazioni 
vennero  descritte  particolarmente  nel  cancro  gelatinoso  della  mam¬ 
mella  (fig.  117). 

Lustig  e  Galeotti,  5.a  ed.  —  Voi.  II.  — 


58. 
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3.  Caratteri  di  malignità  del  carcinoma,  —  Il  carcinoma  si  distin¬ 
gue  dagli  altri  tumori  maligni,  oltre  che  per  il  suo  rapido  accrescimento, 
quasi  sempre  a  tipo  infiltrativo  (per  cui  invade  differenti  tessuti  e  or¬ 
gani),  per  la  sua  tendenza  a  necrotizzarsi  e  ad  espandersi,  a  formare 
ulcerazioni,  a  provocare  metastasi  generalizzate,  a  recidivare,  e  per  la 
grande  e  profonda  cachessia,  che  suscita  nell’organismo  malato. 

I  processi  metastatici  hanno  origine  dalla  diffusione  delle  cellule 

carcinomatose  del  focolaio  primi¬ 
tivo,  le  quali  sono  trasportate  in 
genere  dalla  linfa  lungo  le  vie  lin¬ 
fatiche  (vasi  linfatici,  spazi  linfa¬ 
tici  del  tessuto  connettivo),  nei 
tessuti  vicini,  dove  danno  luogo 
allo  sviluppo  di  nuovi  focolai 
neoplastici. 

Talvolta  la  diffusione  di  par¬ 
ticelle  del  carcinoma  avviene  an¬ 
che  per  le  vie  sanguigne,  e  allora 
le  metastasi  sono  numerosissime  e 
avvengono  con  le  medesime  mo¬ 
dalità  che  per  i  processi  infettivi 
a  diffusione  ematogena. 

I  noduli  met astasici  presen¬ 
tano  per  lo  più  l’identica  strut¬ 
tura  del  tumore  primitivo;  talvolta 
il  carcinoma  primitivo  della  mani- 


.  X-  '  } 


Fig.  97,  —  Corpi  calcarei  in  un  cancro 
gelatinoso  della  mammella.  Preparato 
deealcificato.  Il  concremento  calcareo 
è  intraaeinoso,  senza  presentare  al¬ 
cun  indizio  di  formazione  cellulare 
(da  Oliver).  Ingr.  circa  700  d. 


niella  e  dello  stomaco,  nella  sua 


parte  centrale,  è  costituito  da 
tessuto  connettivo  cicatriziale,  mentre  la  parte  periferica  del  tumore 
seguita  a  svilupparsi  ed  è  causa  di  nuove  metastasi. 


Vili.  —  Tesatomi. 

I  ter  atomi  sono  tumori,  che  si  sviluppano  generalmente  in  certi 
organi  interni  del  corpo,  e  sono  costituiti  da  una  irregolare  combina¬ 
zione  di  parecchi  tessuti  anche  assai  differenziati,  come,  per  esempio, 
da  elementi  della  cute  normale,  da  tessuto  osseo,  da  tessuto  muscolare, 
da  libre  nervose,  ecc.  Queste  combinazioni  stanno  a  testimoniare,  che 
i  t oratomi  risultano  da  anomalie  dello  sviluppo  embrionale  dell’orga- 
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nismo  e,  sotto  questo  punto  di  vista,  si  differenziano  fondamental¬ 
mente  dai  tumori  veri  misti. 

hfei  teratomi,  i  diversi  tessuti  si  trovano  aggruppati  in  un  sistema 
completo  come  avviene  nello  sviluppo  normale  del  corpo,  quasi  in  or¬ 
gani  abnormi  ed  atipici,  e  anche  per  questo  i  teratomi  si  differenziano 
dai  tumori  ìpisti,  nei  quali  pure  si  possono  trovare  elementi  dei  dif¬ 
ferenti  tessuti. 

Al  gruppo  dei  teratomi  appartengono  quei  tumori,  noti  sotto  il 
nome  di  cisti  dermoidi  (Lebert).  In  talune  di  queste  cisti  la  parete  è 
formata  all’esterno  da  tessuto  connettivo  fibrillare,  ed  è  tappezzata, 
nella  superfìcie  interna,  da  uno  strato  di  epitelio  pavimentoso,  che  pre¬ 
senta  degli  avvallamenti,  nei  quali  stanno  impiantati  anche  alcuni 
peli  ed  altre  differenziazioni,  ricordanti  più  o  meno  la  struttura  e  il 
carattere  della  pelle  normale. 

Le  cisti  dermoidi,  ora  ricordate,  si  presentano  nell’ovario,  sotto 
la  cute,  al  collo  o  in  prossimità  dell’orbita,  quali  tumori  abbastanza 
voluminosi,  che  arrivano  anche  al  volume  di  una  mela;  sono  molli, 
talvolta  leggermente  fluttuanti,  perchè  contengono  una  massa  detri- 
tica,  a  cui  spesso  stanno  commisti  peli  ed  altre  formazioni  di  origine 
epidermica. 

In  qualche  rara  cisti  dermoide  si  trovano,  sotto  la  parete  a  strut¬ 
tura  dermale,  particelle  d’osso,  denti  da  latte  o  sviluppati. 

Sono  state  anche  osservate  cisti  dermoidi  contenenti  fibre  musco¬ 
lari  striate  e  tessuto  nervoso. 

Oltre  queste  cisti  dermoidi,  se  ne  possono  riscontrare  altre,  aperte, 
nella  congiuntiva  del  bulbo  e  della  cornea,  nella  mucosa  della  vescica 
orinaria,  del  retto  e  della  vagina.  Queste  cisti  si  presentano  come  un 
tessuto,  che  risiede  e  si  eleva  sulla  superfìcie  delle  anzidette  mucose, 
e  che  ha  una  struttura  analoga  a  quella  della  pelle. 

Si  ammette  comunemente,  che  le  cisti  dermoidi  siano  congenite  e 
abbiano  uno  sviluppo  straordinariamente  lento. 

hfell’o vario  furono  osservate  cisti  dermoidi,  combinate  con  forma¬ 
zione  di  adenomi. 

In  questo  gruppo,  oltre  le  cisti  dermoidi,  dobbiamo  considerare 
anche  le  cisti  con  epitelio  vibratile.  Queste  si  presentano  al  (‘olio,  alle  ma¬ 
scelle,  neH’apparecchio  uditivo,  come  sacelli  di  tessuto  connettivo, 
non  molto  ampi,  del  diametro  di  circa  •>  centimetri,  rivestiti  di  epi¬ 
telio  vibratile  ad  un  solo  strato.  Esse  si  considerano  comunemente, 
come  resti  del  tessuto  delle  fessure  branchiali,  ma  questa  opinione  non 
è  accettata  da  tutti. 
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Altre  cisti,  clie  vengono  pure  considerate  come  dipendenti  da  un 
turbamento  avvenuto  durante  lo  sviluppo  embrionale,  si  osservano 
talvolta  nelle  ovaie,  nei  testicoli,  nel  cervello,  nel  fegato. 

IlST ella  regione  coccigea  si  mostrano  pure  talvolta  telatomi  congeniti, 
che  crescono  dopo  la  nascita,  e  sono  costituiti  da  cisti  voluminose, 
contenenti,  oltre  ad  un  epitelio  vibratile,  molti  altri  tessuti  (cartilagine, 
muscolatura  liscia,  grasso,  ecc.). 
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Koch,  Monatschr.  f.  prakt.  Dermat.,  voi.  23. 

Mantegazza,  Giornale  italiano  delle  malattie  veneree,  eqp.,  voi.  XXXII  (contiene 
la  bibliografìa  fino  al  1897). 

Thorn,  Archiv  f.  klin.  Chirurgie,  voi.  51. 

Ravogli,  Monatschr.  f.  prakt.  Dermat.,  voi.  XXII. 

Secchi,  ivi,  voi.  XXIII. 

Wilms,  Beitràge  zur  klin.  Chir.,  voi.  XXIII. 

Joseph  Max,  Archiv  f.  Dermat.  u.  Siphilis,  1899. 

P  sommo  fibroma  : 

Golgi,  Virchow’s  Archiv,  voi.  51.  — 

Stendener,  Virchovfs  Archiv,  voi.  50. 

Ernst,  ZiegleP  s  Beitràge ,  voi.  XI  (contiene  là  bibliografìa). 

Virchow,  Virchovfs  Archiv,  1900. 

Arnold,  Virchow'’ s  Archiv,  voi,  52. 
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Lipoma: 

Grosch,  Arch.  f.  Min.  Chirurgie,  voi.  47. 

Hallopeau  et  Jeanselme,  Annales  de  dermat.  et  syphil.,  1893. 

Stole,  Beitràge  zur  Min.  Chirurgie ,  voi.  8. 

Mueller,  Virchow's  Archiv,  voi.  CXLY. 

Ulrich,  Ziegler's  Beitràge,  voi.  XVIII. 

Askanazy,  Virchow's  Archiv,  voi.  158,  1899. 

Degrassi,  Gazz.  med.,  1900. 

Féré,  Rev.  de  Ghir.,  1900. 

Xantoma: 

Lehsen  e  Knaus,  Virchow's  Archiv,  voi.  116. 

Tòròk,  Annales  de  dermat.,  1892,  1894. 

Touton,  Vierteljahreschr.  f.  Dermat.  u.  Syphilis,  1895. 

Unna,  Die  Hystopatologie  der  Haut. 

Sarcomi  in  genere: 

Billroth,  Archiv  f.  Min.  Chirurgie,  voi.  XI  (distinzione  fra  carcinomi  e  sarcomi), 
Stendener,  Virchow's  Archiv,  voi.  59. 

Perls-Neelsen,  Lehrbuch  der  allg.  Patliol.,  Ili  ed.,  p.  282-286. 

Benecke,  Ziegler's  Beitràge,  voi.  9. 
v.  Kahlden,  Ziegler's  Beitràge,  voi.  XXI,  1897. 

Heuberger,  Beitràge  zur  Kenntnis  und  Diagnose  des  Fibrosarkoms.  Aus  dem 
patii  ologischen  Institute  der  Universitàt,  Zurich  1897. 
v.  Heukelom,  Virchow's  Archiv,  voi.  107. 

Lubarsch,  Virchow's  Archiv,  voi.  135. 

Steinhaus,  Centrablatt  f.  allg.  Pathologie,  voi.  I  (inclusioni  nelle  cellule  dei  sarcomi). 
Stroebe,  Ziegler's  Beitràge,  voi.  VII  e  XI  (fenomeni  cellulari  nei  sarcomi). 
Trambusti,  Ziegler's  Beitr.,  voi.  XXII,  1897. 

Piccoli,  Ziegler's  Beitràge,  1897. 

Sarcoma  giganto* cellulare  e  cellule  giganti: 

Arnold,  Virchow's  Archiv,  voi.  98. 

Kruckmann,  Virchow's  Archiv,  Suppl.,  voi.  138. 

Manz,  Beitràgs  z.  Min.  Chirurgie,  voi.  XIII. 

Thoma,  Lehrbuch  der  allg.  Path.,  ecc. 

Piccoli,  Ziegler's  Beitràge,  voi.  XXII. 

Trambusti,  Ibidem. 

Sarcomi  pigmentali,  cloromi  e  melanomi: 

Dock,  The  american  Journ.  of  thè  med.  Sciences,  1893  (cloroma). 

Schmidt,  Inaug.  Diss.,  Gòttingen  1895. 

Hensen  und  Nòlke,  Deutsch .  Archiv  f.  Min.  Med.,  voi.  62. 

Rindfleisch  und  Harris,  Virchow's  Arch.,  voi.  103. 

Sul  pigmento  del  melanoma: 

Berdez  und  Xenki,  Archiv  f.  experim.  Pharmak.  u.  Patii.,  voi.  20  (pigmento 
melanosarcomi  ) . 
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Wiener,  Ziegler's  Beìtràge,  voi.  XXV,  1899. 

Morestin,  Bull,  de  la  Société  anatomique  de  Paris,  annata  73.a,  1898. 

Bert,  Ziegler's  Beìtràge,  voi.  Vili  e  IX,  1898. 

Condroma: 

Weber,  Exostosen  und  Enchondrome,  1856. 

Virchow,  Verhandl.  des  Gesellschaft  deutsch.  Naturf.  u.  Aerzte,  645.  Versamm- 
lung,  voi.  II. 

Kast  und  v.  Re  c  kli  n  oh  a  csen,  Virchov's  Ardi.,  voi.  118. 

Mohr,  Beitr.  z.  Min.  Chirurgie,  voi.  XII. 

Zeroni,  Arbeiten  aus  dem  patholog.  Institut  Gòttingen,  Berlin  1893. 

Lubarsch,  Ergebnisse  d.  allg.  Pathol.,  1896,  p.  325. 

Ernst,  Verhandl.  der  deutschen  patii.  Gesellschaft,  Miinchen  1899. 

Osteoma,  vedi  :  * 

Chiari,  Pràger  med.  Woch.,  1892  (esostosi). 

Heymann,  Vìrchow's  Archiv,  voi.  104  (esostosi). 

Ribbert,  Deutsche  med.  Woch.,  1895. 

Virchow,  Verhandl.  der  Gesellsch.  deutsch.  Naturf.  u.  Aertze,  voi.  II. 

Zanda,  Ziegler's  Beìtràge,  voi.  V. 

Emoangioma: 

Zie  ole  R,  Lehrbuch  der  allg.  Patii. 

Muscatello,  Virchow' s  Archiv,  voi.  135. 

Eisenbeiter,  Munchner  med.  Wochenschr.,  voi.  8. 

Hildebrandt,  Deutsch.  Zeitschr.  f.  Chirurgie,  voi.  30. 

Lubarsch,  Ergebnisse  d.  Allg.  Patii.,  1896,  e  annate  successive. 

Ribbert,  Virchow' s  Archiv,  voi.  151,  1898. 

Schrohe,  Vìrchow's  Arch.,  voi.  156,  1899. 

Linfoangioma: 

Czerny,  Ardi.  f.  Min.  Chir.,  voi.  XVII. 

Frobenius,  Ziegler's  Beìtràge,  voi.  6. 

Schmidt,  Arch.  f.  Dermathologie ,  voi.  22. 

Lesser  Benecxe,  Virchow' s  Ardi.,  No\.  123. 

Sachs,  Ziegler's  Beìtràge,  voi.  V. 

Lesser,  Deutsch.  Zeitschr.  f.  Chirurgie,  voi.  V. 

Barbacci,  Lo  Sperimentale,  1891. 

Benecke,  Virchoiv's  Archiv,  voi.  119. 

Kratjse,  Ibidem,  voi.  125. 

Krynsky,  C entrambi,  f.  allg.  Patii.,  voi.  5,  p.  270. 

Regnier,  Bullettin  et  Mémoires  de  la  Société  de  chirurgie  de  Paris,  1890. 

Intorno  ai  tumori  misti,  vedi: 

Wilms,  Die  Mischgeschwulste,  Leipzig  1899. 

Vedi  inoltre  i  Trattati' di  Virchow,  Thoma,  Hansemann. 

Lubarsch,  Vìrchow's  Archiv,  voi.  135. 
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Una  monografia  completa  sulle  cisti  è  quella  pubblicata  da  Aschoff,  Ergebnisse  dcr 
allg.  Pathologie,  1895.  Si  consulti  anche: 

Marchwald,  Ergebnisse  der  allg.  Pathologie,  1895. 

D’Ubso,  Giornale  intcrnaz.  di  scienze  mediche,  .1896. 
v.  Kalhden,  Ziegler's  Beitràge,  voi.  XXVII,  1900. 


Cistomi: 

Billroth.  Virchow'  s  Archiv,  voi.  8. 

Baumgarten,  Virchow's  Archiv,  voi.  97. 

Nagel,  Archiv  f.  Gynàk.,  voi.  33. 

Coblens,  Zeitschr.  f.  Geburtsh.  u.  Gynàk.,  voi.  II.  —  Virchow's  Ardi.,  voi.  84. 
v.  Kahlden,  Ziegler's  Beitràge,  voi.  XIII. 

Stratz,  Die  Geschwùlste  des  Eierstolcs,  Berlino  1894. 

Grawitz,  Deutsche  med.  Woch.,  1900,  n.  13. 

Olivier,  Ziegler's  Beitràge,  voi.  XVII,  1895. 

Krompecher,  Ziegler's  Beitràge,  voi.  XXVIII, .  1900. 

Gliomi: 

Golgi,  Gentralbl.  f.  med.  Wiss.,  1875. 

Simon,  Virchow's  Archiv,  voi.  61. 

Baumann,  Ziegler's  Beitràge,  voi.  II. 

Buckholtz,  Ardi.  f.  Psychiatrie,  voi.  22. 

Hochhatjs,  Deutsch.  Arch.  f.  klin.  Med.,  voi.  47. 

Aschoff,  Ergebnisse  d,  allg.  Pathologie,  1898  (raccoglie  e  riassume  la  bibliografia 
antica  sui  gliomi). 

Leusden,  Ziegler's  Beitràge,  voi.  XXIII,  1898. 

Bonome,  Virchow's  Archiv,  voi.  CLXIII. 

Lugaro,  Allg.  Pathologie  d.  N ervensystems ,  1904. 

Bizzozero,  Moleschott's  Untersuch.,  XI,  1872. 

Miura,  Ziegler's  Beitràge,  voi.  XVIII. 

Stroebe,  Ziegler's  Beitràge,  voi.  XI. 

Steinhaus,  Centralbl.  f.  allg.  Pathologie,  voi.  XI,  1900. 


'Neuromi: 

Goldmann,  Beitràge  zur  klin.  Chirurgie,  voi.  10. 

Pilliet,  Bullet.  de  la  Soc.  Anat.,  voi.  64. 

Lacroix  et  Bornaud,  Arch.  de  méd.  expér.,  1890  (neuroma  plessiforme  amie- 
linico). 

v.  Kahlden,  Ziegler's  Beitràge,  voi.  XVII  (neuromi  multipli  del  midollo  allungalo). 
Habermann,  Munchner  med.  Woch.,  1898. 

Knauss,  Virchow's  Archiv,  voi.  153,  1898. 

Schlesinger,  Arb.  a.  d.  Institut  f.  Anatomie  des  C entralnervensystems  der  11  tener 
Univer.,  H.  3. 

Aschoff,  Ergebnisse  der  allg.  Pathologie,  1898  (raccoglie  e  riassume  tutta  la  bi¬ 
bliografia  antica  sui  neuromi). 

Schmidt,  Virchow's  Arch.,  voi.  135,  1899  (neuromi  veri  del  simpatico). 
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Miomi,  leiomiomi  e  rabdomiomi: 

Jadassohn,  Virchow's  Archiv,  voi.  121  (miomi  multipli  della  pelle). 

Kunze,  Archiv  f.  Min.  Chirurgie,  voi.  40  (miomi  dello  stomaco). 

Lukasiewicz,  Arch.  f.  Dermat.,  voi.  XXIV  (miomi  multipli  della  pelle). 
Gottsschalk,  Arch.  f.  Gynàkol.,  voi.  43  (istogenesi  ed  eziologia  dei  miomi  uterini). 
Ròsger,  Zeitschr.  f.  Geburshilfe,  voi.  27  (sul  medesimo  argomento). 

Reich,  Arbeiten  aus  d.  path.  Institut,  Gòttingen  1893  (le  Mastzellen  nei  miomi 
uterini). 

Ricker,  Virchow's  Archiv,  voi.  CXLII. 

v.  Recklinghausen,  Adenomyome  und  Cystoadenome  des  XJterus,  ecc.,  Berlino  1896 
Morpurgo,  Zeitschr.  f.  Heilkunde,  voi.  XVT. 

Wolfensberger,  Ziegler's  Beitràge,  voi.  15. 

Girode,  Comptes  rendus.  Soc.  d.  Biol.  1892. 

Aschoff,  Ergebnisse  der  aìlg.  Pathologie,  1898  (raccoglie  e  riassume  tutta  la  bi¬ 
bliografia  antica  sui  miomi). 


Sul  cancro: 

Wolff  J.,  Die  Lehre  von  der  Krebskranklieit,  tre  volumi,  Jena  1907-1914  (opera 
voluminosa  illustrata,  che  scorre  le  varie  scuole  e  dottrine  fino  a  quelle  mo¬ 
derne). 

Bernard,  Elude  sur  les  cancers  primitifs  multiple s,  Paris,  Thèse,  1899. 

Warthin,  A.  Scott,  Journal  of  thè  American  Association,  voi.  XXXII,  1899- 

Magonette,  Belgique  medicale,  1900. 

Magnaughton  J.  H.,  Bnt.  gynaecological  Journal,  1900. 

Hausen,  Ziegler's  Beitràge,  voi.  XXII,  1898, 

Boldt,  Beitràg  zur  Lehre  von  der  Entshung  des  Plattenepithelkrebses  auf  dem  Bodcn 
des  Atheroms,  Berlin  1899  (origine  del  cancro  epiteliale  dall’ateroma). 

Fabre,  Les  cancers  épithéliaux ;  histologie,  histogenèse,  etiologie,  application*  thè 
rapeutiques,  Paris,  Carré  et  Vaud,  1898. 

Lohmer,  Ziegler's  Beitràge,  XXVIII,  1900.  —  V erhandlungen  d.  Komitees  f 
Krebsforsrhung,  1903,  1905. 

Bashford,  Journ.  of  thè  sanitary  Inst.,  voi.  25,  1904. 

Doyen,  Etiologie  et  traitement  du  Cancer,  Paris  1904. 

v.  Leyden,  Verhandl  d.  Komitees  f.  Krebsforschung ,  Berlino  1904,  p.  13-17. 

Orth,  New- York  med.  Monatschr.,  voi.  16,  1904. 

Sanfelice,  Wiener  Med.  Presse,  1904. 

v.  Leyden,  Zeitschr.  f.  klin.  med.,  voi.  52,  1904 


Teratoidi:  '  , 

Perez,  Beitràge  zur  klin.  Chirurgie,  voi.  23,  1899. 

Kelly,  Ziegler's  Beitràge,  voi.  XXIII,  1898  (tratta  di  quei  piccoli  tumori  del 
rene,  che  il  Grawitz,  nel  1883,  qualificò  quali  derivati  da  germi  delle  capsule  surrenali, 
dislocati  nei  reni  [ipemefromi].  Contiene  dati  bibliografici). 
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CAPITOLO  III. 

Istogenesi  e  istologia  generale  dei  tumori. 

I.  —  Istogenesi. 

Dopo  aver  descritto  le  varie  forme  dei  tumori,  veniamo  ora  a  con¬ 
siderare  i  luoghi  e  i  modi  di  sviluppo  dei  tumori. 

Non  vi  è  forse  tessuto  del  corpo,  sul  quale  non  possano  svilupparsi 
neoplasie  maligne,  benché  sia  dimostrato,  che  non  tutti  i  tessuti  e 
non  tutti  gli  organi  sono  egualmente  disposti  a  dar  origine  ad  esse. 

Il  tessuto  muscolare  striato  e  il  tessuto  nervoso  degli  organi 
centrali  sono  quelli,  nei  quali  meno  frequentemente  si  formano  tumori 
maligni.  Per  riguardo  al  tessuto  nervoso  dobbiamo  ricordare,  che  vi  si 
possono  sviluppare  dei  gliomi ,  ma  questi  non  producono  quasi  mai  me¬ 
tastasi,  per  la  qual  cosa  da  alcuni  non  sono  considerati  come  tumori 
maligni  (Hansemann)  nel  senso  vero,  la  loro  dannosità  essendo  legata 
specialmente  alla  sede  (centri  nervosi). 

Inoltre  è  da  avvertire,  che  vennero  descritti  spesso  tumori  maligni 
contenenti  fibre  muscolari  striate,  ma  secondo  Hansemann,  la  cui  com¬ 
petenza  in  materia  è  a  tutti  nota,  questo  avviene  solo  nei  teratomi, 
nei  quali  le  fibre  muscolari  sono  un  elemento  accidentale. 

Si  volle  trovare  un  nesso  fra  la  varia  disposizione  che  presentano 
i  tessuti  allo  sviluppo  di  tumori  maligni  e  la  naturale  facoltà  rigenera¬ 
trice  degli  elementi  cellulari,  che  compongono  questi  vari  tessuti. 
Così  si  affermò,  che  nei  tessuti  di  limitata  proprietà  riproduttrice  — 
e  appunto  tali  sarebbero  le  cellule  gangliari  e  le  fibre  muscolari  striate 
—  assai  raramente  si  sviluppano  i  tumori  maligni.  Ciò  però  non  è  al 
tutto  vero,  poiché  vi  sono  alcuni  tessuti  ghiandolari  —  il  fegato  ad  esem¬ 
pio  —  che  sono  capaci  di  rapidi  ed  intensi  processi  rigenerativi,  eppure 
rare  volte  sono  sede  di  tumori  maligni  primitivi. 

Cosicché  sono  ancor  oggi  totalmente  oscure  le  ragioni  delle  di¬ 
verse  predisposizioni  dei  vari  -tessuti  per  riguardo  ai  tumori  maligni. 

Dopo  ciò,  vediamo  quali  sono  le  particolarità  istologiche,  che  ac¬ 
compagnano  e  caratterizzano  lo  sviluppo  d’un  tumore. 

Anzitutto  dobbiamo  premettere,  che  generalmente  si  ritiene,  che 
un  tumore  sorga  per  una  atipica  proliferazione  di  cellule  che  costitui¬ 
scono  normalmente  una  parte  dell'organismo.  Sul  modo,  col  quale 
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le  cellule  normali  vengono  stimolate  a  tale  moltiplicazione  anormale, 
non  vi  è  unità  di  vedute  fra  i  patologi.  Vi  è  chi  suppone  che  uno  stimolo 

0 

parassitario  agisca  sulle  cellule;  altri  sostengono  l’ipotesi,  che  i  tumori 
nascano  da  cellule,  che  non  hanno  caratteri  normali,  giacché  hanno  per¬ 
duto  i  rapporti  fisiologici  con  quelle  cellule,  che  costituiscono  il  tessuto, 
dove  nasce  il  tumore,  oppure  si  sviluppano  da  cellule,  che  furono 
sconfinate  q  spostate  da  altri  tessuti.  Questi  ultimi  avvenimenti,  come 
cambiamenti  di  rapporti  e  spostamenti,  possono  accadere  nella  vita 
embrionale  (Cohnheim)  oppure  durante  la  vita  estrauterina  (Eibbert). 

Come  abbiamo  già  accennato,  i  fenomeni  di  istogenesi  vennero 
a  preferenza  studiati  nei  carcinomi  e  nei  sarcomi.  Yirchow,  per  il  primo, 
affermò,  che  le  cellule  carcinomatose  provenivano  dagli  elementi 
conn  etti  vali  della  matrice  del  tumore,  ma  poi  il  Thiersch,  il  Waldayer 
ed  altri  dimostrarono,  in  modo  inoppugnabile,  che  il  carcinoma  aveva 
origine  esclusivamente  da  epiteli  di  rivestimento  o  da  epiteli  ghiandolari. 

Ma  l’aver  risolto  questo  primo  punto  importante  della  questione 
non  condusse  poi  molto  innanzi  nella  determinazione  esatta  della  isto¬ 
genesi  dei  carcinomi,  specialmente  in  causa  delhimpossibilità  di  se¬ 
seguirne  direttamente  al  microscopio  le  varie  fasi  di  sviluppo,  essendo 
le  sole  osservazioni  microscopiche  dei  tumori  adulti,  o  delle  loro  forme 
di  passaggio,  insufficienti  a  questo  scopo. 

Meno  difficili  sono  state  tuttavia  le  investigazioni  sulhistogenesi 
di  certi  sarcomi,  i  cui  elementi  non  si  allontanano,  per  i  loro  caratteri 
morfologici  e  fisiologici,  da  quelli  del  loro  tessuto  matrice.  Per  questi 
tumori  Hansemann  adottò  il  termine  di  tumori  maligni  di  lieve  ana- 
plasia.  Così  sappiamo,  che  osteosarcomi  o  condrosarcomi,  con  evidente 
produzione  di  tessuto  osseo  o  cartilagineo,  non  possono  aver  origine, 
che  da  ben  determinate  cellule  del  tessuto  osseo  o  della  cartilagine, 
oppure  da  quelle  del  periostio,  della  dura  madre,  o  della  congiuntiva. 

L’istogenesi  di  un  tumore  riesce  oltremodo  oscura,  se  le  cellule  che 
lo  compongono  sono  differenti,  per  l’aspetto  e  per  la  loro  intima  strut¬ 
tura,  da  quelle  del  tessuto  matrice,  oppure  se  l’organo,  in  cui  si  svi¬ 
luppò  il  tumore,  è  normalmente  costituito  da  varie  specie  di  elementi 
tutti  capaci  di  dare  ad  esso  origine. 

Quest’ultimo  fatto  si  verifica  in  molti  tessuti,  per  es.,  nella  pelle, 
nella  quale  possono  prendere  origine  tumori  epiteliali  sia  dall’epider¬ 
mide,  sia  dai  follicoli  dei  peli,  sia  dalle  ghiandole  sebacee  o  sudoripare; 
nei  polmoni,  nei  quali  i  neoplasmi  a  tipo  di  carcinomi  o  di  endoteliomi 
possono  aver  preso  origine  dagli  epiteli  bronchiali,  da  quelli  alveolari, 
o  anche  dagli  endoteli  degli  spazi  linfatici. 
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Nelle  ghiandole  linfatiche  si  sviluppano  sarcomi  a  cellule  rot  onde, 
che  talvolta  provengono  dai  linfociti,  talvolta  dagli  endoteli,  talvolt  a 
dal  tessuto  connettivo  interstiziale. 

Se  poi  le  cellule,  che  compongono  questi  tumori,  sono  fortemente 
an aplastiche,  non  è  cosa  facile  determinare  la  loro  origine  (Hansemann). 

Abbiamo  già  trattato  in  un’altra  parte  di  questo  libro,  (v.  voi.  !. 
parte  IV)  della  metaplasia  e  della  anaplasia ,  a  cui  possono  andare  incon¬ 
tro  le  cellule,  anche  in  rapporto  all’ist  ogenesi  dei  tumori,  e  quindi  cre¬ 
diamo  inutile  ripetere  cose  già  dette,  ed  esporre  le  ipotesi,  che  tendono 
a  spiegare,  come  le  cellule  del  tessuto  matrice  possano  trasformarsi 
in  cellule  del  tumore  maligno. 

Ricorderemo  invece  un’altra  questione,  che  si  ricollega  all’isto- 
genesi  dei  tumori,  e  che  ancor  oggi  non  è  risoluta. 

Più  volte  è  stato  posto  il  seguente  quesito:  un  tumore  maligno 
ha  sviluppo  nel  tessuto  normale  da  un  unico  punto,  dal  quale  si  estende 
poi  e  si  propaga  (origine  monocentrica ),  oppure  possono  sorgere  contem¬ 
poraneamente  e  successivamente  nel  tessuto  matrice  più  centri  di  neo¬ 
plasia  (origine  pluricentrica)1 

Ribbert.  sostenne  strenuamente,  che  i  tumori  maligni,  e  in  specie 
il  carcinoma,  hanno  origine  da  un  unico  punto  del  tessuto  normale, 
e  che  quindi  l’origine  istologica  di  un  tumore  si  deve  ricercare  nella 
sua  parte  centrale,  che  è  la  più  antica.  Però  questa  opinione  dei  Ribbetr 
noft  è  generalmente  accettata  e  4  ammette  invece  che  un  tumore 
'specialmenl  e  il  carcinoma,)  abbia  origine  in  un  punto  circoscritto, 
donde  noi  si.  estende-  ma  Aie  contemporaneamente  e  successi  vani  ente 
si  ì  ormino,  in  una  superficie  ampia,  più  cenni  di  neoplasia,  che  poi 
confluiscono. 

Riguardo  a  ìì'istogenesi  spedai  e  del  carcinoma,  si  cercò  di  stabilire, 
se  le  prime  alterazioni  hanno  luogo  nelle  cellule  parenchimali  o  nel  tes¬ 
suto  connettivale  della  matrice. 

Anche  qui  le  opinioni  in  proposito  sono  moli  o  divergenti.  U  Thiersch 
sostiene,  che  le  alterazioni  primitive  avvengono  nel  tessuto  connettivo, 
mentre  il  Colinheim  da  prima  asserì,  che  le  alterazioni  primitive  sono 
quelle  del  parenchima,  ma  poi,  formulando  la  sua  dottrina  dei  resti 
embrionali,  ammise  che  le  prime  alterazioni  avessero  luogo  particolar¬ 
mente  nel  tessuto  connettivo. 

Più  recente,  ma  molto  combattuta  (Hauser,  Hanau,  Lubarsch, 
Hansemann),  è  la  dotttrina  del  Ribbert,  i!  quale,  a  proposito  del  car¬ 
cinoma,  opina  che  questo  tumore  abbia  origine  dall’invasione,  per  uno 
sviluppo  esagerato  del  connettivo,  delle  cellule  connetti  ali  fi  a  gli 
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zaffi  epiteliali,  per  cui  si  determinerebbe  un  dislocamento  e  un  isola 
mento  degli  epiteli. 

Le  cellule  epiteliali,  isolate  e  separate  per  opera  del  tessuto  con¬ 
nettivo  neoformatosi,  acquisterebbero  particolari  proprietà  morfolo¬ 
giche  e  funzionali  e  diverrebbero  capaci  di  una  attiva  moltiplica¬ 
zione,  costituendo  nuovi  alveoli  e  cordoni  epiteliali  entro  il  connettivo 
iperplastico. 

Seguendo  la  dottrina  del  Ribbert,  il  carcinoma  non  avrebbe  quindi 
inizio  dal  progredire  degli  epiteli  normali,  per  una  attività  loro  propria, 
nella  profondità  del  tessuto,  come  generalmente  si  ammette,  ma  sor¬ 
gerebbe  per  un  processo  progressivo,  attivo  del  tessuto  connettivo. 

H  Ribbert  dunque  ritiene,  che  un  semplice  dislocamento  degli  epi¬ 
teli  normali,  determinato  da  un’invasione  di  tessuto  connettivo  di  neo- 
formazione,  possa  dar  origine  ad  un  carcinoma.  Egli  crede,  che  anche 
una  neoformazione  di  connettivo  di  natura  infiammatoria  possa  dar 
origine  ad  una  neoplasia  epiteliale,  alterando  le  condizioni  di  nutri¬ 
zione  dell’epitelio  soprastante,  facendo  così  assumere  a  questo  proprietà 
biologiche  nuove. 

Con  una  serie  di  buoni  argomenti  Hauser,  Lubarsch  e  specialmente 
Hansemann  combatterono  questa  dottrina,  affermando,  che  con  essa 
non  si  poteva  interpretare  la  genesi  di  una  grande  serie  di  carcinomi, 
specialmente  di  quelli,  che  hanno  origine  da  tessuti  patologici,  come 
avviene  nel  lupus,  su  cui  non  di  rado  si  impianta  secondariamente 
il  cancroide;  nell’ulcera  rotonda  dello  stomaco,  da  cui  si  origina  talora 
il  carcinoma;  e  anche  talvolta  in  certe  ulcerazioni  degli  arti  inferiori. 
Altrettanto  oscura  è  la  genesi  dei  tumori  maligni  e  dei  carcinomi 
in  ispecie,  che  nascono  dai  tumori  congeniti,  e  dalle  eterotipie. 

Hansemann  fu  naturalmente  uno  degli  avversari  più  autorevoli 
dell’ipotesi  del  Ribbert  poiché,  come  abbiamo  detto,  credeva  che  il  fon¬ 
damento  dell’istogenesi  di  un  tumore  maligno  vada  ricercato  in  un  pro¬ 
cesso  di  anaplasia  di  alcune  cellule  del  tessuto  normale,  che  dà  origine 
al  tumore. 

E  ciò  potrebbe  avvenire  con  la  partecipazione  dello  stroma  connet- 
tivale,  come  pure  senza  di  essa;  e  così  pure  senza  l’intervento,  nè  prima 
nè  dopo,  di  un  processo  infiammatorio  del  tessuto  connettivo. 

Mediante  V  anaplasia,  Hansemann  spiega  l’origine  di  tumori  ma¬ 
ligni  (sarcomi  e  carcinomi),  che  nascono  da  certi  nei  della  pelle,  e  pre¬ 
cisamente  da  quei  nei,  che  contengono  certe  grandi  cellule  plasmativche, 
indipendenti  dall’epidermide,  che  p>er  alcuni  rappresentano  cellule 
eterotopiche  epidermoidali,  per  altri  cellule  embrionali  del  connettivo, 
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per  altri  ancora  endoteli.  Secondo  Hansemann,  questi  elementi  vanno 
considerati  come  cellule  anaplastiche  del  connettivo,  ed  hanno  analo¬ 
gia  con  altre  simili,  che  si  presentano  nei  testicoli,  nelle  ghiandole 
carotidee  e  coccigee,  e  che  possono  essere  il  punto  di  partenza  di  sarcomi 
(Unna,  Hansemann),  e  di  carcinomi  (Unna).  Però  questa  opinione 
del  Hansemann,  non  può  essere  accettata,  poiché  noi  sappiamo,  che 
alcuni  fra  questi  elementi  (ghiandole  carotidee  e  coccigee),  che  apparten¬ 
gono  al  sistema  del  paraganglio  (tessuto  cromaffine),  non  sono  elementi 
del  tessuto  connettivale. 

Si  potrebbe  trovare  un  accordo  tra  i  risultati  di  queste  osservazioni 
e  la  ipotesi  del  Cohnheim,  ammettendo  che  le  cellule  piasmatiche  dei 
nei  siano  resti  cellulari  embrionali,  ed  in  modo  analogo  si  potrebbe 
spiegare  l’origine  dei  carcinomi  branchiogeni  al  collo,  e  di  quelli  che  si 
sviluppano  su  teratomi  dei  testicoli,  delle  ovaie,  dei  reni  e  del  coccige. 

Anche  più  che  per  i  carcinomi  e  per  i  sarcomi,  riesce  oscura  la  isto- 
genesi  dei  tumori  di  natura  endoteliale ,  e  quella  dei  cistomi  maligni: 
per  questi  neppure  la  dottrina  dell’anaplasia  può  dare  una  soddisfa¬ 
cente  interpretazione  istogenetica. 

Si  crede  ordinariamente,  che  i  cosidetti  endoteliomi  prendano 
origine  da  tre  specie  di  cellule,  le  quali  sono  identiche  fra  loro:  dagli  endo¬ 
teli  e  periteli  (cellule  avventiziali)  dei  vasi  sanguigni  e  linfatici  o  dal¬ 
l’endotelio  che  riveste  l’aracnoide,  oppure  dalle  cellule  fìsse  di  connet¬ 
tivo  (epitelioidi)  (Virchow),  che  giacciono  negli  spazi  linfatici  del  tes¬ 
suto  connettivo  e  li  rivestono. 

Mentre  alcuni  patologi  (Volkmann,  Hansemann)  ammettono  l’ori¬ 
gine  di  neoplasie  carcinomatose,  o  sarcomatose,  o  di  formazioni  a 
struttura  simile  a  quella  dell'adenoma  da  queste  cellule,  altri  negano 
persino  1’esistenza  di  tumori  veramente  endoteliali. 

Le  difficoltà  che  si  oppongono  a  risolvere  una  tale  questione  con¬ 
sistono  specialmente  in  ciò,  che  le  cellule  endoteliali  sono  capaci  di 
acquistare  i  caratteri  dell’epitelio  pavimentoso  e  cilindrico,  talvolta 
per  un  semplice  processo  di  infiammazione  del  tessuto.  In  quest’ultimo 
caso,  i  vasi  sanguigni  acquistano  l’apparenza  di  tubi  ghiandolari,  e  dif¬ 
fìcilmente  da  questi  si  possono  differenziare  (Hansemann). 

Hon  vi  ha  dubbio,  che  nelle  ossa  e  nei  reni  si  riscontrano  dei  veri 
endoteliomi,  che  per  la  loro  struttura  vengono  chiamati  endoteliomi 
adenomatosi  o  adenomi  endoteliali  (Hansemann);  dagli  endoteli  hanno 
pure  origine  certi  angiosarcomi  periteliali ,  e,  secondo  Hansemann,  anche 
certi  scirri  detti  appunto  endoteliali  per  distinguerli  da  quelli  epiteliali. 

I  cistomi  maligni  sono  tumori,  i  quali  hanno  quasi  sempre  origine 
dall’ovario  e,  più  precisamente,  dai  follicoli  di  Graaf. 
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II.  —  L’accrescimento  dei  tumori. 

L’accrescimento  dei  tumori  lia  luogo  unicamente  per  moltiplica¬ 
zione  degli  elementi,  che  li  compongono  e  presenta  singolari  variazioni, 
che  si  manifestano  persino  durante  lo  sviluppo  di  una  medesima  neo¬ 
plasia. 

I  tumori  benigni  (lipomi,  fibromi  della  mammella,  tumori  cistici 
in  organi  interni  del  corpo)  hanno  di  solito  un  lentissimo  sviluppo,  ma 
raggiungono  talvolta  un  considerevole  volume,  e  non  presentano  feno¬ 
meni  regressivi,  e  lo  stesso  avviene  per  certi  tumori  maligni  (osteosar- 
comi  delle  estremità),  ma  in  generale  le  neoplasie,  che  hanno  caratteri 
di  malignità,  si  sviluppano  rapidamente  e  spesso,  conducendo  a  morte 
l’ organismo,  non  hanno  tempo  di  ingrossare  molto. 

L’accrescimento  dei  tumori  può  essere  continuo  e  graduale,  oppure 
può  fare  delle  soste,  che  talvolta  durano  alcuni  anni,  per  riprendere 
poi  sviluppo  con  nuova  maggiore  intensità.  Sarebbero  state  osservate 
anche  regressioni  spontanee  di  tumori  maligni  dell’uomo  (Gleitsmann 
e  altri). 

Le  cause  di  queste  diversità  d’accrescimento  sono  sconosciute; 
è  certo  però,  che  qualsiasi  indebolimento  dell’organismo  per  una  o 
per  altra  cagione  (gravidanza,  prolungata  mestruazione,  malattie  del 
ricambio)  può  essere  causa  di  un  affrettarsi  dello  sviluppo  dei  tumori. 

IsTello  sviluppo  dei  tumori  conviene  tener  presenti  i  loro  rapporti 
col  tessuto  in  cui  crescono;  qualche  volta  una  neoplasia  si  estende  per 
infiltrazione  nel  tessuto  sano,  e  in  questo  caso  fra  i  focolai  neoplastici 
si  vedono  ancora  delle  zone  di  tessuto  normale,  altre  volte  il  tumore 
ha  forma  di  nodo  circoscritto,  che  si  allarga,  determinando  una  com¬ 
pressione  e  uno  spostamento  del  tessuto  circostante.  I  nodi  si  svilup¬ 
pano  in  forma  centrale  ( accrescimento  per  espansione ),  o  in  forma  eccen¬ 
trica  {accrescimento  per  apposizione );  in  questo  ultimo  caso  sorgono 
poi.  per  disseminazione ,  intorno  a  noduli  principali,  altri  noduli  secon¬ 
dari,  che,  ingrandendosi,  vengono  a  confluire  col  nodo  principale  e  com¬ 
pongono  un  solo  focolaio,  facendo  scomparire  ogni  traccia  di  tessuto 
normale. 

L  accrescimento  dei  tumori  può  anche  avvenire  per  infiltrazione 
e  per  espansione  contemporaneamente. 

1  sarcomi  presentano  più  spesso  sviluppo  espansivo,  i  carcinomi 
invece  sviluppo  infiltrante  (almeno  nell’uomo). 
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III.  —  Tumori  primitivi.  —  Tumori  primitivi  multipli. 

Metastasi  e  recidive. 


Abbiamo  già  varie  volte  parlato  di  metastasi ,  ed  abbiamo  visto 
come  questo  processo  patologico  consista  (nel  caso  dei  tumori  maligni) 
nella  riproduzione  di  noduli  neoplastici  in  varie  parti  del  corpo,  e  come 
ciò  si  verificili  in  conseguenza  del  trasporto  di  particelle  del  tumore  pri¬ 
mitive >,  di  cellule  o  gruppi  di  cellule  di  questo,  che,  staccatesi  dal  tumore 
stesso,  conservano  nel  tessuto  ove  sono  andate  ad  insediarsi  tutte  le 
proprietà  proliferati  ve  loro  proprie. 

È  merito  di  Yirchow  l’aver  dimostrato  che  i  tumori  metastatici 
hanno  struttura  uguale  a  quella  del  tumore  primitivo.  Yirchow  rico¬ 
nobbe,  che  gli  organi,  i  quali  presentano  una  particolare  disposizione 
pei  tumori  primitivi,  ben  di  rado  presentano  neoplasie  metastatiche 
e  viceversa. 

Yirchow  affermò  anche,  che  da  tumori  primitivi  assai  piccoli,  ap¬ 
pena  visibili,  si  possono  generare  estesi  processi  metastatici,  e  che  questo 
fatto  si  osserva  specialmente  nel  melanosarcoma  primitivo  deirocchio, 
tumore  che  dà  origine  talvolta  a  enormi  metastasi  nel  fegato,  in  un  or¬ 
gano  cioè  che  è  colpito  da  neoplasie  metastatiche,  a  preferenza  che  da 
quelle  primitive. 

Le  metastasi  dei  tumori  maligni  si  effettuano  per  disseminazione , 
quando  cellule,  o  grujipi  di  cellule  neoplastiche,  si  stacchino  e  cadano 
in  cavità  naturali  delTorganismo,  attecchendo  poi  in  punti  di  queste 
più  o  meno  lontani  dal  tumore  primitivo;  oppure  si  effettuano  per  un 
vero  trasporto  embolico  lungo  vasi  sanguigni  ( metastasi  ematogene) 
o  linfatici  ( metastasi  linjogene). 

Il  meccanismo  dei  processi  metastatici  ebbe  una  prima  dimostra¬ 
zione  sperimentale  colle  note  ricerche  del  Langenbeck,  che  iniettò 


cellule  carcinomatose  nei  vasi  sanguigni,  e  da  quelle  del  Waldeyer, 
che  dimostrò,  come  le  cellule  dei  carcinomi,  crescendo  e  internandosi 
dal  tumore  primitivo  negli  spazi  e  nei  vasi  linfatici  dell’organo,  possano 
arrivare,  per  questa  via,  al  circolo  sanguigno,  da  dove  poi  penetrano 
nei  vari  tessuti  e  dànno  origine  ai  processi  metastatici. 

La  metastasi  per  disseminazione  è  frequente  nelle  cavità  sierose 
e  segnatamente  nell’addome,  dove  le  cellule  del  tumore  primitivo 
s’insediano  là,  dove  vengono  trattenute  da  un  ostacolo  e  vi  si  svilup¬ 
pano,  dando  origine  ad  un  nuovo  tumore  indipendente. 

È  conosciuta  la  facilità,  colla  quale  gli  elementi  carcinomatosi 
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attraversano  la  parete  dei  vasi  linfatici }  mentre  con  assai  maggiore 
difficoltà  possono  attraversare  la  parete  dei  vasi  sanguigni ;  per  i  sar¬ 
comi  invece  questa  difficoltà  non  sembra  esistere.  Così  si  comprende, 
come  i  carcinomi  diano  più  spesso  metastasi  nelle  ghiandole  linfatiche, 
nel  fegato,  ecc.  per  via  linfatica,  e  più  di  rado  nei  polmoni  e  nella  milza, 
mentre  i  sarcomi  sono  di  solito,  ma  non  sempre,  la  causa  di  metastasi 
nei  polmoni  e  talora  anche  nella  milza,  dovute  a  trasporto  per  via  ematica. 

Non  si  deve  escludere  però  la  possibilità,  che  le  cellule  carcinomatose 
penetrino  nei  vasi  arteriosi  e  venosi  del  distretto  invaso  dal  tumore,  e 
ciò  avviene,  per  esempio,  allorché  un  carcinoma  dell'esofago  perfora 
l’aorta  e  si  spinge  nel  lume  di  essa.  Quando  le  vie  linfatiche  sono  abbon¬ 
dantemente  invase  da  cellule  carcinomatose,  queste  facilmente  passano 
poi  nel  circolo  sanguigno  e  lo  stesso  avviene,  allorché  si  sviluppa  un 
carcinoma  nel  dotto  toracico,  poiché  allora  le  sue  cellule  con  tutta  pro¬ 
babilità  passano  nelle  vene.  D’altra  parte  il  sarcoma  può  talora  dare 
metastasi  per  via  linfatica. 

Le  vie  percorse  dalle  metastasi  dei  tumori  sono  talvolta  palesi, 
come  allorché  si  tratta,  per  esempio,  delle  prime  metastasi  che  da  un 
carcinoma  della  mammella  si  producono  nei  gangli  linfatici  del  cavo 
ascellare.  Altre  volte  invece  il  modo  di  diffusione  della  malattia 
riesce  di  assai  difficile  interpretazione,  come  per  esempio  quando, 
dopo  le  ripetizioni  ascellari  di  un  cancro  mammario,  si  trovano  noduli 
di  questa  neoplasia  nel  fegato  o  in  altri  visceri  dell’addome. 

Si  può  tuttavia,  in  tesi  generale,  affermare,  che  queste  metastasi 
(che  in  generale  sono  ematogene)  avvengono  nei  modi,  con  cui  si  veri¬ 
ficano  altre  embolie ,  poiché  appunto  si  tratta  di  emboli  costituiti  da 
cellule  cancerigne. 

Poiché  il  processo  metastatico  non  è  che  un  trapiantamelo  di  cellule 
parenchimatose  del  tumore  primitivo  (carcinoma,  sarcoma),  è  naturale 
che  regni  un’identità  o  una  grande  analogia  di  struttura  fra  gli  elementi 
di  quest'ultimo  e  quelli  della  neoplasia  metastatica:  e  questo  è  palese¬ 
mente  un  argomento  contrario  alla  teoria  parassitaria  dei  tumori. 

Lo  stroma  delle  metastasi  spesso  ha  una  struttura  alquanto  diffe 
lente  da  quello  del  tumore  primitivo.  Secondo  Hansemann  le  metastasi 
si  allontanano  talvolta,  nell’aspetto  morfologico,  dal  loro  tessuto  matrice 
molto  più  che  non  lo  faccia  il  tumore  primitivo. 

Oltre  i  tumori  primitivi  e  loro  metastasi  dobbiamo  considerare 
le  recidive. 

Un  tumore  dicesi  recidivo ,  allorché  si  riproduce  nel  distretto 
stesso  nel  quale  si  iniziò,  qualche  tempo  dopo  che  fu  asportato  mediante 
una  operazione  chirurgica. 
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Anche  nel  tessuto  cicatriziale,  sviluppatosi  a  riparare  la  ferita 
chirurgica,  può  nascere  un  tumore  recidivo,  il  quale  ha  origine  da  cel¬ 
lule  del  tumore,  che  probabilmente  rimasero  nel  campo  operativo. 
Il  tumore  recidivo  ha  i  caratteri  e  la  struttura  di  quello  primitivo. 

Data  la  somiglianza  di  struttura  fra  i  tumori  primitivi,  le  loro 
metastasi  o  le  loro  riproduzioni  recidive,  come  è  possibile  stabilire 
una  distinzione  morfologica  tra  questi  vari  prodotti  morbosi? 

Non  è  sempre  facile  rispondere  a  tale  domanda,  e,  se  mai,  vi  si  può 
arrivare  per  diverse  vie. 

I  criteri  clinici  possono  normalmente  essere  una  guida  preziosa  in 
questa  determinazione,  ma  essi  riescono  inefficaci,  allorché  le  metastasi 
son  molte  e  variamente  distribuite  nelle  diverse  regioni  del  medesimo 
organismo.  Giova  sicuramente  l’ esperienza  clinica  in  certe  forme  ben 
distinte  di  tumori  maligni;  sappiamo  appunto,  che  il  carcinoma  del  fe¬ 
gato  è  di  solito  secondario  a  quello  primitivo  dello  stomaco,  che  il  me- 
lanosarcoma  del  fegato  segue,  per  metastasi,  a  quello  della  pelle  o  del- 
Tocchio. 

Nemmeno  il  volume  del  tumore  è  un  criterio  esatto  per  distinguere 
il  tumore  primitivo  dai  secondari,  perchè  spesso  il  carcinoma  secondario, 
ad  esempio  quello  del  fegato,  raggiunge  un  volume  molto  più  conside¬ 
revole,  che  il  relativo  carcinoma  primitivo  dello  stomaco,  e  così  il  pic¬ 
colo  inelanosarcoma  primitivo  dell’occhio  dà  origine  a  voluminose 
metastasi  nel  fegato. 

Questi  ultimi  fatti,  che  riguardano  i  rapporti  di  volume  fra  il  tu¬ 
more  primitivo  e  quelli  metastatici,  vengono  variamente  interpretati. 

Alcuni  patologi  opinano,  che  in  certi  casi  il  tumore  primitivo, 
da  cui  ebbero  origine  le  metastasi,  rimanga  poi  stazionario  nel  suo 
sviluppo,  e  ciò  forse  per  opera  di  un  processo  regressivo,  che  in  esso 
si  svolge  o  che  successivamente  è  causa  di  guarigione;  che  in  altri 
casi  le  cellule,  che  man  mano  si  vanno  formando  nel  tumore  primitivo, 
passino  rapidamente,  e  nella  loro  piena  vitalità,  nei  linfatici  e  nel  cir¬ 
colo  sanguigno,  dando  origine  a  rigogliose  metastasi.  Anche  la  teoria 
atreptica  di  Ehrlich  (v.  capitolo  V)  potrebbe  invocarsi  per  spiegare 
il  rallentamento  dello  sviluppo  del  tumore  primitivo,  quando  le  meta¬ 
stasi  sono  ampie  e  numerose. 

I  criteri  migliori  per  differenziare  il  tumore  primitivo  dai  tumori 
secondari  sono  sempre  tratti  dallo  studio  morfologico  (macroscopico 

e  microscopico)  della  neoplasia. 

Fra  tali  criteri  morfologici  poniamo,  in  primo  luogo,  quelli  che  ri¬ 
guardano  i  rapporti  della  neoplasia  col  tessuto  parenchimaJe  dell  organo. 
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Generalmente  si  afferma,  che,  mentre  il  tumore  primitivo  si  estende 
nel  tessuto  matrice,  quello  secondario  è  ben  delineato,  più  circoscritto 
nel  parenchima  dell’organo.  Ciò,  naturalmente,  non  vale  per  tritìi  i 
casi,  e  contro  questa  regola  stanno  certamente  molte  eccezioni,  salvo 
pei  carcinomi  superficiali. 

La  presenza  di  molti  tumori,  in  uno  stesso  organismo,  è  anche  do¬ 
vuta  talvolta  allo  sviluppo  contemporaneo  di  tumori  'primitivi  multipli. 

Non  vi  ha  dubbio  che  nel  medesimo  individuo  si  possano  presen¬ 
tare  contemporaneamente  tumori  di  diversa  natura,  fra  i  quali  non  esi¬ 
ste  alcun  rapporto  genetico,  e  sono  pochi  ma  sicuri  i  casi,  in  cui  nel  me¬ 
desimo  organismo  si  trovarono  tumori  differenti,  come  per  esempio 
miomi  dell’ utero,  lipomi  del  rene,  ipernefromi  ed  encodromi  dei  polmoni 
(Walter).  Oltre  tali  tumori,  istologicamente  così  differenti,  ve  ne  sono 
altri  pure  primitivi ,  che  hanno  una  struttura  cellulare  identica. 

Tumori  primitivi  multipli  di  questa  categoria  si  riscontrano 
indubbiamente  fra  i  tumori  benigni  (neurofìbromi,  encondromi,  esostosi, 
lipomi,  tumori  cavernosi,  miomi  dell’utero,  adenomi  della  mammella 
e  qualche  altra  forma);  mentre  per  i  tumori  maligni  non  sempre  è  cosa 
facile  stabilire,  se  essi  siano  primitivi,  multipli,  indipendenti  gli  uni  dagli 
altri,  oppure  si  tratti  di  semplici,  comuni  metastasi. 

Però  non  vi  è  dubbio,  che,  in  qualche  caso,  è  possibile  stabilire 
resistenza  di  tumori  primitivi  maligni  multipli,  e  Ribbert,  ammette, 
che  ciò  si  effettui  con  una  certa  frequenza  per  il  carcinoma,  particolar¬ 
mente  per  le  forme  della  superfìcie  esterna  del  corpo. 

Si  devono  qui  pure  ricordare  certe  sarcomaiosi  sistematiche  di  deter¬ 
minati  organi  od  appaiati:  sarcomatosi  diffuse  cutanee,  delle  ossa,  degli 

organi  emopoietici.  Lo  studio  di  queste  ultime  si  ricollega  con  quello 

*«* 

di  certe  emopatie,  sopratutto  delle  leucemie  e  pseudoleucemie.  Talune 
di  queste  sarcomatosi  multiple  o  sistematiche  fanno  veramente  Timpres- 
sione  di  malattie  infettive. 

IV.  —  La  reazione  dei  differenti  tessuti  di  fronte  ai  tumori. 

n  modo  differente,  con  cui  si  sviluppa  uno  stesso  tumore,  in  diffe¬ 
renti  tessuti,  dipende  particolarmente  dalla,  capacità  di  resistenza . 

che  i  tessuti  sani  posseggono  di  fronte  all’azione  del  tumore. 

♦ 

Abbiamo  visto  più  innanzi  come  il  tessuto  connettivo,  il  tessuto 
osseo,  il  tessuto  linfatico  e  gli  endoteli  reagiscano  agli  stimoli  prodotti 
dalle  cellule  dei  tumori  maligni,  mediante  una  proliferazione  dei  loro 
elementi  cellulari,  i  quali  sovente  si  confondono  poi  con  lo  stroma  del 
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tumore.  Gli  altri  t  essuti,  se  sono  prossimi  al  tumore,  presentano  anelfessi 
fenomeni  progressivi  di  natura  iperplastica,  chiamati  col  nome  di  iper- 
plasie  collaterali.  Queste  iperplasie,  in  tal  caso,  non  vanno  confuse 
colle  ipertrofie  compensato  rie. 

Riesce  spesso  assai  manifesta  Y  iperplasia  del  tessuto ,  che  circonda 
immediatamente  il  tumore  primitivo  nei  seguenti  tumori:  nel  cancroide 
della  pelle,  delle  mucose  e  dell’esofago,  nel  carcinoma  delle  mucose  a 
epitelio  cilindrico  vibratile,  nel  carcinoma  del  fegato,  nel  condrosareoma 
e  neirosteosarcoma,  nel  gliosarcoma,  nei  miosarcomi  dell’utero. 

In  questo  ultimo  caso  il  tessuto  circostante  subisce  talvolta  una 
iperplasia  tale,  che  può  riescire  difficile  determinare  i  confini  fra  il  tes¬ 
suto  del  tumore  e  quello  iperplastieo  (Hansemann). 

La  disposizione  dei  vasi  in  un  organo  ha  una  considerevole  impor¬ 
tanza  per  riguardo  alla  facilità,  con  cui  l’organo  può  venire  invaso 
da  un  tumore. 

Quanto  più  abbondano,  in  un  tessuto,  i  vasi  sanguigni  o  linfatici 
e  quanto  più  sono  sottili  le  pareti  di  questi,  tanto  più  facilmente  vi  si 
possono  sviluppare  tumori. 

f  noduli  metastatici,  originantisi  da  emboli  di  cellule  cancerigne 
o  sarcomatose,  crescono  dapprima  entro  il  vaso,  in  cui  l’embolo  si  è 
fermato,  e  ne  dilatano  considerevolmente  la  parete,  la  quale  viene  a 
costituire  una  barriera  temporanea  alla  diffusione  del  tumore,  ma  questo 
poi  alla  fine  s’infiltra  nella  parete  vasale  e  l’ attraversa  completamente. 
La  resistenza  delle  arterie  di  fronte  ai  tumori  dipende  dallo  spessore 
della  parete  vasale;  fra  le  membrane  vasali  la  media  è  la  più  resistente; 
le  pareti  delle  vene  e  dei  vasi  linfatici  si  lasciano  facilmente  attraver¬ 
sare  dagli  elementi  dei  tumori  maligni. 

Le  membrane ,  che  circondano  le  ghiandole  linfatiche,  la  capsula 
del  Glisson,  la  capsula  del  rene  e  quelle  di  altri  organi,  spesso  costitui¬ 
scono  ostacoli  efficaci  contro  la  diffusione  di  tumori  metastatici. 


Ma  altre  volte  le  membrane  connetti  vali  vengono  dapprima  com¬ 
presse,  poi  perforate  e  infine  attraversate  dal  tumore:  alle  volte  queste 
membrane,  se  anche  contengono  fibre  elastiche,  scompaiono  compieta- 
mente,  senza  che  si  possano  notare  precedenti  fatti  meccanici  o  dege¬ 
nerativi.  In  generale  si  può  affermare,  che  il  tessuto  connettivo  lasso 
resiste  poco  alle  cellule  dei  tumori;  più  resistente  fra  tutti  è  il  tessuto 
elastico. 


Le  cellule  del  tessuto  connettivo  non  rimangono  neppur  esse  in¬ 
differenti  all’azione  delle  cellule  neoplastiche,  ma  poiché  è  difficile 
differenziarle  dalle  cellule  giovani  di  alcuni  tumori,  così  le  modificazioni 
morfologiche,  a  cui  esse  vanno  incontro,  sono  assai  poco  note. 
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I  tumori  metastatici  esercitano,  in  generale,  una  considerevole  com¬ 
pressione  sul  tessuto  su  cui  si  sviluppano  e  causano  V atrofia  di  una  zona 
più  o  meno  larga  di  tessuto  circostante:  nei  reni  e  nel  fegato  questo  feno¬ 
meno  è  molto  manifesto;  nel  fegato,  oltre  che  l’atrofìa  per  compressione, 
si  osservano  fatti  degenerativi  delle  cellule  epatiche. 

I  tessuti  muscolari  lisci  sono  in  generale  poco  resistenti  di  fronte 
all’azione  dei  tumori,  e  subiscono  l’atrofìa  per  compressione,  anche  per 
opera  di  tumori  maligni  (atrofìa  bruna). 

I  tumori  maligni  (carcinomi,  sarcomi)  s’infiltrano  rapidamente  fra 
le  fibre  muscolari  striate  e  si  estendono  nel  perimisio,  mentre  le  fibre  mu¬ 
scolari  vanno  incontro  ad  atrofìa  semplice  o  ad  atrofìa  bruna  o  alla 
degenerazione  cerea  o  grassa.  Il  sarcolemma  anch’esso  talvolta  scom¬ 
pare,  o,  se  è  conservato,  si  trova  contenere  cellule  del  tumore  (car¬ 
cinoma)  (Waldeyer).  I  nuclei  muscolari  talvolta  si  moltiplicano,  altra 
volta  scompaiono. 

Helle  metastasi,  che  compaiono  nei  tessuti  muscolari  lisci,  si  ha, 
secondo  Hansemann,  la  compressione,  allorché  il  tumore  cresce  perpen¬ 
dicolarmente  alla  direzione  dei  fasci  muscolari,  i  quali  allora  per  lo 
più  subiscono  la  degenerazione  ialina.  Se  al  contrario  il  tumore  si  svi¬ 
luppa  parallelamente  alle  fibre,  allora  le  cellule  del  tumore  penetrano 
tra  le  fibre,  che  ne  rimangono  atrofizzate. 

nemmeno  il  tessuto  osseo  offre  una  grande  resistenza  ai  tumori. 
Generalmente  il  primo  sviluppo  di  un  tumore  nelle  ossa,  sia  primitivo 
che  secondario,  ha  luogo  soltanto  nei  canali  di  Havers  e  negli  spazi 
midollari.  Il  tumore  s’avanza  man  mano  che  l’osso  viene  riassorbito. 

Maggior  resistenza  oppone  il  tessuto  cartilagineo  perchè  è  povero 
di  vasi. 

Le  fibre  nervose  presentano  una  certa  resistenza  ai  tumori  in  genere. 
Talvolta  alcuni  tumori  maligni  (carcinomi  o  sarcomi)  arrivano  ai  tronchi 
nervosi  e  ai  gangli  nervosi  per  le  vie  linfatiche,  e  con  tutto  ciò  le  fibre 
nervose  rimangono  inalterate  (Leumann). 

V.  —  Vasi  sanguigni  e  linfatici  nei  tumori. 

I  tumori  vengono  nutriti  dai  vasi  sanguigni  del  tessuto,  in  cui  si 
formano  e  da  quelli  dal  tessuto  che  li  circonda,  e,  da  questo  punto  di 
vista,  essi  sono  in  dipendenza  dell’ organismo. 

II  numero  e  la  distribuzione  dei  vasi  sanguigni  in  un  tumore  è 
mi  fatto  di  singolare  importanza  per  le  forme,  per  la  nutrizione  e  per 
lo  sviluppo  della  neoplasia  e  per  gli  esiti,  cui  essa  va  incontro. 
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I  vasi  sanguigni  dei  tumori  non  costituiscono  un  sistema  vascolare 
a  sè,  indipendente  da  quello  degli  altri  tessuti,  ma  hanno  origine  da 
vasi  preesistenti  nel  tessuto  matrice  e  rimangono  con  questi  in  rapporti 
fisiologici.  » 

I  vasi  sanguigni  hanno  origine  nei  tumori  da  gemmazioni  degli 
endoteli  dei  capillari  sanguigni  del  tessuto  matrice,  le  quali  gemmazioni 
ulteriormente  incontrandosi  e  riunendosi,  formano  poi  un  reticolo 
vascolarizzato.  in  cui  scorre  il  sangue;  la  parete  dei  vasi  di  neoformazione 
è  assai  sottile  e  spesso  conserva  lo  spessore  del  tubo  endoteliale;  altra 
volta  si  ispessisce  considerevolmente,  sì  da  eguagliare  quella  di  una 
vena  o  di  una  arteria.  Si  può  dunque  dire  che  il  tumore,  in  via  di  svi¬ 
luppo,  ha  un  potere  angiotattico,  nel  senso  che  provoca  ed  attira  gemma¬ 
zioni  vasali  destinate  a  irrigarlo,  costituendo  i  vasi  dello  stroma. 

Generalmente  i  vasi  più  grossi  si  trovano  alla  periferia  dei  tumori, 
i  capillari  nella  profondità. 

I  vasi  di  neoformazione  frequentemente  si  rompono  e  si  hanno 
così  emorragie  più  o  meno  abbondanti,  alle  quali,  in  certi  casi,  sus¬ 
segue  il  rammollimento  di  alcune  parti  del  tumore.  Altre  volte  questi 
focolai  emorragici  si  riassorbono,  in  maggiore  o  minor  parte,  lasciando 
residui  di  pigmenti  ematici. 

Nei  vasi  sanguigni  dei  tumori,  tanto  in  quelli  preesistenti,  quanto 
in  quelli  di  neoformazione,  si  formano  spesso  dei  trombi,  che  impedi¬ 
scono  completamente  la  circolazione  sanguigna,  in  porzioni  più  o 
meno  estese  della  neoplasia,  ed  allora  quivi  hanno  luogo  metamorfosi 
regressive  (ialina,  degenerazione  adiposa  o  calcificazione,  necrosi,  ecc.). 

Le  cause  di  queste  trombosi  vanno  ricercate  ora  nella  compressione, 
che  per  lo  sviluppo  stesso  del  tumore  viene  ad  esercitarsi  su  certi  vasi, 
ora  nella  penetrazione  di  particelle  del  tumore  entro  i  vasi  stessi. 

In  molti  tumori,  nello  stroma,  vi  sono  anche  dei  vasi  linfatici ,  i  quali 
hanno  un’importanza  singolare  nella  diffusione  dei  tumori  maligni. 
Non  è  ancora  dimostrato,  che  nel  tessuto  neoplastico  abbia  luogo  una 
neoformazione  di  vasi  linfatici,  come  si  è  detto  avvenire  per  i  vasi 
sanguigni. 

YI.  —  Proprietà  funzionali  degli  elementi  cellulari 

CHE  COMPONGONO  I  TUMORI. 

Più  volte  abbiamo  avuto  la  opportunità  di  accennare,  che,  dai 
minuti  caratteri  morfologici  di  certe  cellule,  riesce  talvolta  possibile 
trarre  delle  conclusioni  sulle  loro  attitudini  funzionali. 
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Ciò  si  può  dire  segnatamente  per  le  cellule  normali,  che  son  capaci 
di  una  secrezione  specifica:  così  per  le  cellule  delle  ghiandole  salivali, 
per  quelle  dello  stomaco,  per  le  cellule  caliciformi  dell’intestino,  che  se¬ 
cernono  la  «mucina,  per  gli  epiteli  della  ghiandola  mammaria,  che  se¬ 
cernono  il  colostro  o  il  latte,  per  qtielli  della  tiroide,  ecc. 

Anche  nelle  cellule  in  via  di  moltiplicazione  i  dati  morfologici  hanno 
un  valore  grandissimo  per  determinare  la  natura  del  processo  riprodut¬ 
tivo:  da  questi  si  possono  talvolta  trarre  importanti  deduzioni  su  fatti 
d’eredità  cellulare  e  sopra  altre  questioni. 

Le  cellule  che  compongono  i  tumori  hanno  certamente  una  indi- 
pendenza  -funzionale  molto  maggiore  delle  cellule  normali  dei  rispet¬ 
tivi  tessuti,  per  la  qual  cosa  venne  anzitutto  posto  il  quesito,  se  anche 
a  cellule,  che  compongono  i  tumori  benigni,  e  in  ispecie  a  quelle  dei 
tumori  maligni,  spettasse  una  qualche  funzione  specifica,  e,  ammessa 
esistenza  di  tale  funzione  specifica,  fu  domandato,  in  secondo  luogo,  se 
non  fosse  diversa  o  eguale  a  quella  delle  cellule  del  tessuto,  da  cui  si 
originò  il  tumore. 

Non  v'ha  dubbio,  che  per  talune  neoplasie,  si  può  rispondere  affer¬ 
mativamente  ad  una  tale  questione;  queste  proprietà  funzionali  vanno 
perdute,  allorché  le  cellule  dei  tumori  si  allontanano,  nella  loro  strut¬ 
tura,  da  quella  delle  cellule  del  tessuto  matrice  (Hansemann).  Come  esem¬ 
pio  di  una  funzione  specifica  esercitata  da  cellule  di  tumore,  ricordiamo 
che  nel  carcinoma  del  retto  non  mancano  talvolta  cellule  caliciformi, 
le  quali  sono  capaci  di  secernere  muco,  che  negli  adenomi  maligni  del 
fegato  si  scorgono  cellule  ejjiteliali  che  producono  bile  (Perls,  Heller  ed 
altri);  che  nelle  metastasi  dei  tumori  tiroidei  si  riscontrano  cellule,  che 
secernono  sostanza  colloide,  come  quelle  della  tiroide  stessa  (Cohnheim). 

Inoltre  le  cellule,  che  compongono  il  cancroide  cutaneo,  subiscono 
le  metamorfosi  cherati  ni  eh  e,  come  le  cellule  dell’epidermide,  normale 
e  così  vediamo  anche  che  la  sostanza  connettiva  intercellulare  degli 
osteosarcomi  si  trasforma  in  osso,  eguale  al  tessuto  osseo  normale, 
e  che  nei  eondrosarcomi  si  ha  la  produzione  di  vera  cartilagine. 

Sembra  persino  che  la  funzione  delle  cellule  a  secrezione  interna 
possa  venire  assunta  dalle  cellule  di  certi  carcinomi.  E  a  questa  conclu¬ 
sione  si  verrebbe  portati  dalle  osservazioni  fatte  sui  carcinomi  del  pan¬ 
creas,  che  possono  talora  interessare  la  totalità  dell’organo,  senza  che  si 
verifichi  il  diabete  mellito,  contrariamente  a  ciò  che  ha  luogo,  allorché 
il  pancreas  venga  addirittura  distrutto. 

Anche  i  tumori  maligni  delle  capsule  surrenali,  sebbene  talvolta 
siano  così  sviluppati  da  sostituire  tutto  il  tessuto  normale,  non  provo- 
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oauo  sempre  quei  fenomeni  morbosi  (malattia  dell 'Add isoli),  che  susse¬ 
guono  invece  all’atrofia  e  alla  degenerazione  di  questo  organo  a  secre¬ 
zione  interna.  Anzi  talora  i  tumori  delle  capsule  surrenali  possono  essere 
accompagnati  da  segni  di  iperf unzione  di  queste. 

In  seguito  a  osservazioni  di  v.  Eiselsberg  e  a  risultati  proprii, 
Hansemann  ritiene,  che  i  primi  processi  metastatici ,  i  quali  derivano 
da  un  tumore  ( struma )  della  tiroide,  possono,  per  la  funzionalità  delle 
loro  cellule,  far  scomparire  i  fenomeni  di  cachessia  str  ami  priva,  che  com¬ 
paiono  subito  dopo  avvenuta  l’estirpazione  del  tumore  primitivo. 
Però,  dopo  estirpata  la  prima  metastasi ,  una  ulteriore,  che  se  ne  formi 
poi,  non  è  più  capace  di  sostituire  la  funzione  della  tiroide,  probabil¬ 
mente  perchè  le  cellule  che  compongono  la  metastasi  secondaria  si  al¬ 
lontanano  molto,  per  i  loro  caratteri,  da  quelle  del  tessuto  matrice. 

Per  queste  osservazioni,  e  per  altre  fatte  sul  cancroide,  sul  carci¬ 
noma  del  retto,  del  colon,  sul  carcinoma  del  fegato,  sui  sarcomi,  Hanse¬ 
mann  conclude,  che  nella  trasformazione  delle  cellule  di  un  tessuto 
in  cellule  di  tumore  maligno  la  funzione  specifica  viene  conservata  sol¬ 
tanto  in  quelle  regioni  del  tumore  primitivo  o  delle  sue  metastasi, 
che  conservano,  in  grado  variabile  ma  in  modo  visibile,  i  caratteri 
delle  cellule  progenitrici. 

Le  cellule  dei  tumori  ( carcinomi ’,  sarcomi )  spesso  attecchiscono  e  si 
moltiplicano  rigogliosamente,  se  vengono  trapiantate  da  animale  ad 
animale  della  medesima  specie,  sebbene  in  organi  diversi. 

Vedremo  nel  capitolo  seguente,  come  questa  trapiantabilità ,  da  indi¬ 
viduo  ad  individuo  della  stessa  specie,  sia  particolarmente  spiccata 
nei  tumori  di  molti  animali  e  venga  specialmente  sfruttata  per  ricerche 
sperimentali.  Qui  ci  limitiamo  a  ricordare,  che  anche  nell’uomo  si  è 
osservato  l’innesto  accidentale  di  cancro  da  un  soggetto  all’altro, 
evidentemente  per  un  trasporto  in  via  puramente  meccanica  di  parti- 
celle  cancerose,  come  una  metastasi  da  uno  ad  altro  individuo:  sonò 
questi  i  casi  dei  così  detti  cancer  à  deux ,  o  cancri  coniugali ,  per  lo  più 
degli  organi  genitali.  Naturalmente  non  dicono  niente  sulla  origine 
infettiva  del  cancro,  ad  onta  dell’apparenza  di  contagio. 

La  proprietà  di  intensamente  moltiplicarsi,  che  hanno  le  cellule 
dei  tumori  maligni  allorché  vengono  trapiantate  dal  loro  luogo  di  ori¬ 
gine  in  un  altro,  proprietà,  che  le  fa  distinguere  dalle  cellule  dei  tessuti 
normali,  viene  definita  da  Hansemann  nel  modo  seguente:  «  le  cellule 
hanno  perduto  nella  loro  differenziazione  e  hanno  acquistato  la  facoltà 


di  vivere  indipendentemente  ». 

Questo  è  il  fatto  caratteristico,  che  giustifica 
1  attivo  di  cellule  a  u  api  asti  che,  che  Hansemann  usa. 


appunto  l’appel- 
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Tali  cellule  mostrano  anche  particolari  fenomeni  nei  loro  processi 
di  moltiplicazione;  su  questo  argomento  abbiamo  già  diffusamente 
parlato  nella  patologia  cellulare  e  quindi  possiamo  esimerci  di  trattarne 
anche  ora. 

Un’altra  proprietà  delle  cellule  dei  tumori,  in  ispecie  di  quelle  dei 
carcinomi  e  dei  sarcomi,  sarebbe  la  loro  mobilità  (Virehow,  Grawitz 
ed  altri),  sicché  appare  probabile,  che  queste  cellule,  libere  ed  indipen¬ 
denti,  siano  capaci  di  fatti  di  locomozione  propria  (Hansemann). 
Quest’ultimo  fenomeno  ebbe  una  dimostrazione  diretta  nelle  recenti 
esperienze  di  cultura  in  vitro  delle  cellule  neoplastiche  col  metodo  di 
Carrel. 

Le  cellule  dei  tumori,  e  segnatamente  quelle  di  alcuni  tumori 
maligni,  possono  presentare  fenomeni  di  fagocitosi  ed  allora  si  vedono 
in  esse  incorporati  elementi  amorfi,  detriti  cellulari  di  tessuto  necrotico, 
oppure  leucociti  o  eritrociti,  e  talora  anche  dei  parassiti. 

v 

VII.  —  Processi  regressivi  nei  tumori. 

Da  molto  tempo  era  noto  che  il  'parenchima  dei  tumori,  e  princi¬ 
palmente  quello  dei  tumori  maligni,  subisce  sovente  processi  di  meta¬ 
morfosi  grassa ,  caseosa ,  colloide  e  ialina  (Lebert,  Bokitansky).  Queste 
metamorfosi  regressive  dei  tumori  divennero  oggetto  di  particolari 
osservazioni,  con  lo  sviluppo  degli  studi  istologici  sui  tumori,  e  col  pro¬ 
gredire  della  dottrina  eziologica  parassitaria  dei  tumori  maligni. 

La  metamorfosi  grassa  è  la  più  frequente  nelle  cellule  delle  neopla¬ 
sie,  ed  è  determinata  da  disturbi  locali  di  circolazione  e  di  nutrizione, 
provenienti  o  dalla  compressione  dei  vasi  sanguigni,  che  affluiscono 
al  tumore,  o  da  fatti  di  trombosi  parziale,  o  in  generale  da  insufficienza 
dei  vasi  stessi.  Il  grasso,  che  ha  origine  in  sito,  si  trova  sotto  forma 
di  goccioline  nel  citoplasma  e  nel  carioplasma  cellulare. 

Nelle  cellule  più  vecchie  il  grasso  è  più  abbondante  che  nelle  gio¬ 
vani,  e  si  ritrova  non  di  rado  anche  nelle  cellule  in  via  di  moltiplica¬ 
zione  (Hansemann). 

La  metamorfosi  grassa  è  molto  estesa  particolarmente  nel  carci¬ 
noma  e  nel  sarcoma. 

La  caseificazione  si  osserva  nei  carcinomi  (fegato)  e  nelle  metastasi 
carcinomatose.  È  naturale  che,  con  la  caseificazione  degli  elementi 
cellulari  del  tumore,  scompaia  anche  la  loro  struttura. 

Nelle  cellule  di  alcuni  tumori  maligni  si  riscontra  la  presenza  del 
glicogene ,  e  più  spesso  ancora  la  sostanza  colloide  e  quella  ialina.  La  so- 
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stanza  colloide  appare  sotto  forma  di  goccioline  rinchiuse  nel  citoplasma, 
mentre  il  nucleo  della  cellula  è  alterato  (cariorexi  e  conseguente  croma¬ 
tolisi).  La  sostanza  ialina  si  scorge  anche  nell’interno  del  nucleo,  nonché 
nel  nucleolo,  che  assume  così  grandi  proporzioni.  Anche  la  sostanza 
amiloide  fu  trovata  nello  stroma  di  qualche  tumore. 

Alcuni  prodotti  di  degenerazione  parziale  delle  cellule  dei  carci¬ 
nomi  si  presentano  come  inclusioni  cellulari,  tali  sono  per  es.  le  fisa- 
lidi.  descritte  dal  Virchow,  che  probabilmente  sono  formazioni  vesci- 
colose,  che  prendono  origine  nel  citoplasma  e,  ingrossando,  spostano 
il  nucleo. 

Fra  i  processi  degenerativi  cellulari  va  ricordato  anche  la  frammen¬ 
tazione  del  nucleo ,  che  si  vede  talvolta  nel  glioma,  nel  condrosarcoma  e 
in  altri  tumori  non  epiteliali.  A  questa  non  fa  seguito,  in  genere,  la  divi¬ 
sione  del  corpo  cellulare,  e  così  hanno  origine  quei  grandi  elementi  cel¬ 
lulari,  che  vennero  considerati  come  cellule  giganti. 

stelle  cellule  dei  cancroidi  si  osservano,  non  raramente,  zolle  di 
cheratina ,  che  derivano  da  un  processo  di  metamorfosi. 

Nei  sarcomi  e  nei  gliomi  si  ha,  in  certi  casi,  un  rammollimento  cen¬ 
trale  ialino  del  tumore,  e  si  formano  le  cosidette  cisti ,  piene  di  liquido 
ialino. 

Infine  in  molti  altri  tumori  si  ritrovano  speciali  fatti  di  pigmenta¬ 
zione. 

Va  notato,  a  proposito  della  metamorfosi,  cui  vanno  soggette  le 
cellule  neoplastiche,  e  segnatamente  quelle  dei  tumori  maligni,  che  molte 
forme  degenerative  si  presentano  nelle  cellule  del  tumore,  mentre  non 
compaiono  mai  o  quasi  in  quelle  del  tessuto  matrice.  Così,  ad  esempio, 
le  cellule  dell’ epidermide  non  presentano  mai  la  metamorfosi  grassa, 
mentre  questa  è  abbastanza  comune  nelle  cellule  epiteliali  dei  carci¬ 
nomi,  che  sorgono  dall’ epidermide. 

Tutti  questi  processi  regressivi  sono  in  generale  cagionati  sia  da 
condizioni  locali  d’insufficiente  nutrizione,  sia  da  fatti  meccanici, 
termici  e  chimici,  contro  i  quali  le  cellule  dei  tumori  non  oppongono 
quella  resistenza  di  cui  le  cellule  normali  del  corpo  sono  capaci. 

Non  soltanto  le  cellide  del  parenchima,  ma  anche  quelle  dello 
stroma  dei  tumori  vanno  incontro  a  fatti  degenerativi ,  e  qui  pure  è  assai 
frequente  la  metamorfosi  grassa  (sarcomi  e  carcinomi).  La  metamor¬ 
fosi  ialina  si  trova  nei  sarcomi,  oltre  che  nella  tunica  esterna  dei  vasi 
sanguigni,  anche  nello  stroma  stesso  del  tumore,  e  nei  carcinomi  è  già 
estesa  nello  stroma,  quando  ancora  il  parenchima  è  ben  conservato. 
Nello  stroma  dei  carcinomi  non  è  rara  la  metamorfosi  mucosa  o  quella 
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colloide  (cancro  del  retto,  dello  stomaco,  della  cistifellea,  della  mam¬ 
mella).  Nello  stroma  di  qualche  sarcoma  si  trova  anche  la  metamorfosi 
amUoide.  Assai  spesso  lo  stroma  dei  tumori  subisce  la  calcificazione , 
che  si  manifesta  anche  in  neoplasie  (carcinomi  e  sarcomi),  che  non  hanno 
alcun  rapporto  col  tessuto  osseo.  La  calcificazione  in  questi  tumori 
non  è  mai  molto  diffusa:  si  forma  nel  tessuto  connettivo  e  sovente 
in  prossimità  dello  capsula  del  tumore. 

Infine  nello  stroma  di  differenti  tumori  sorgono  talora  processi 

t 

infiammatorii  di  varia  natura.  Frequentissima  è  la  infiltrazione  parvi  - 
cellnlare  nello  stroma  dei  cancri. 
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CAPITOLO  IV. 

Biochimica  dei  tumori. 

Anche  dal  lato  chimico  si  sono  studiati  i  tessuti  neoplastici,  nella 
speranza  di  trovare,  in  eventuali  divergenze  dalla  composizione  chi¬ 
mica  dei  tessuti  normali,  una  chiave  per  la  spiegazione  dei  fenomeni 
biologici  particolari  da  loro  offerti. 

Inoltre  si  è  studiato  minutamente  il  ricambio  dei  soggetti  affetti 
da  neoplasie,  e  si  sono  indagate,  coi  moderni  metodi  della  sierodiagnosi 
o  con  metodi  affini,  le  proprietà  del  siero  di  sangue  dei  medesimi  sog¬ 
getti,  non  solo  per  meglio  penetrare  nell’essenza  di  questi  processi  mor¬ 
bosi,  ina  anche  nella  speranza  di  scoprire  dei  metodi  comodi  e  sicuri 
di  diagnosi  clinica  dei  tumori  degli  organi  interni.  La  maggior  parte 
di  queste  ricerche,  come  quelle  sperimentali  ed  eziologiche,  che  vedremo 
nei  seguenti  capitoli,  si  riferiscono  quasi  esclusivamente  ai  tumori  ma¬ 
ligni,  ed  in  particolare  al  cancro. 

I.  —  Chimica  dei  tumori  maligni. 

La  chimica  dei  tumori  maligni  ha  dato  alcuni  risultati  di  un  certe 
interesse:  secondo  Beebe,  Clowes  e  Frisbie  nei  giovani  tumori  esisto- 
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rebbe  una,  notevole  deficienza  di  sali  di  calcio,  in  confronto  ai  tessuti 
normali.  Petry  trovò  nei  cancri  mammarii  un  contenuto  in  nucleopro- 
teidi  superiore  a  quello  del  tessuto  mammario.  Secondo  Wolff  e  Blu- 
menthal  è  cresciuto  il  rapporto  fra  albumine  e  globuline  nel  tessuto 
canceroso,  a  favore  delle  prime  (3  :  1,  invece  di  1  :  1,  normale).  Gli  stessi 
autori  e  quindi  Neuberg  trovarono,  che  le  proteine  del  cancro  sono  par¬ 
ticolarmente  resistenti  alla  digestione  pepsinica:  il  che  pure  dimostra 
una  diversità  nella  intima  costituzione  delle  proteine  delle  cellule 
cancerose  in  confronto  alle  normali. 

Notevoli  diversità  fra  tessuti  neoplastici  e  normali  si  hanno  in 
riguardo  al  contenuto  in  fermenti  autolitici:  il  tessuto  neoplastico 
(cancro)  offre  una  autolisi  particolarmente  intensa;  inoltre  i  fermenti 
autolitici  delle  cellule  cancerigne  agiscono  non  solo  sulla  propria  albu¬ 
mina,  ma  anche  intensamente  sulle  albumine  di  organi  diversi  (Blu- 
menthal  e  Wolff,  Neuberg).  Mentre  i  fermenti  autolitici  normali  pre¬ 
sentano  una  spiccata  specificità  di  organo  (e  per  es.  i  fermenti  del  pol¬ 
mone  agiscono  solo  sul  tessuto  polmonare;  i  fermenti  del  fegato  su  quello 
epatico,  ecc.;  così  se  si  aggiunge  succo  epatico  fresco  a  polmone  in  auto- 
lisi,  non  si  rinforza  punto  il  processo  autolitico),  quelli  del  tessuto 
canceroso  hanno,  come  dice  Neuberg,  proprietà  eter olitici) e ,  in  quanto 
attaccano  le  proteine  di  cellule  diverse;  fatto  che  potrebbe  addursi 
per  spiegare  le  proprietà  infiltra  ti  ve  e  distruttive  dei  tumori  maligni 
per  i  tessuti  prossimi  ori.  Anche  negli  organi  non  invasi  dei  soggetti 
malati  di  cancro  si  avrebbe,  secondo  Blumenthal,  un  aumento  del  po¬ 
tere  autolitico. 

Vogliamo  anche  ricordare,  come,  negli  organi  cancerosi,  possono 
comparire  proprietà  fermentative  mancanti  normalmente:  per  es.,  il 
normale  secreto  gastrico  non  contiene  fermenti  peptolitici,  cioè  capaci 
di  aggredire  i  polipeptidi  o  quelle  mescolanze  chimicamente  non  ben 
definite  di  polipeptidi  che  sono  i  peptoni;  la  pepsina  attacca  in  fatti 
solo  le  proteine  native,  e  le  disintegra  fino  a  polipeptidi  e  non  oltre. 
Ora  nel  secreto  gastrico,  in  caso  di  cancro  dello  stomaco,  pare  esistano 
anche  fermenti  peptolitici,  di  certo  prodotti  dal  tessuto  canceroso:  e  su 
questo  anzi  si  basa  il  metodo  diagnostico  di  Neubauer  e  Fischer,  consi¬ 
stente  nella  ricerca  del* potere  peptolitico  del  succo  gastrico,  saggiato 
su  certi  polipeptidi  (gliciltriptofano,  peptone  di  seta,  ecc.),  avendo,  se¬ 
condo  gli  autori,  l’esito  positivo  valore  notevole  per  la  diagnosi  di  can¬ 
cro,  sebbene  il  metodo  sia  esposto  a  varie  cause  di  errore. 
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II.  —  Ricambio  materiale  nel  corso  dei  tumori  maligni. 

Il  ricambio  materiale  nel  corso  dei  tumori  maligni  offre  importanti 
modificazioni. 

Queste  alterazioni  sono  specialmente  spiccate  nelle  forme  assai 
avanzate  di  cancro  e  sarcoma,  quando  l' organismo  arriva  alla  vera 
cachessia  da  neoplasma  maligno. 

Si  è  discusso,  se  la  cachessia  sia  dovuta  a  vere  tossine  specifiche 
del  tumore,  oppure  sia  legata  solo  alle  alterazioni  di  funzioni  importanti, 
quali  derivano  dalla  presenza  dei  tumori  in  certi  organi  (esofago,  sto¬ 
maco,  ecc.),  ed  alla  febbre,  che  esiste  in  molti  casi  di  cancro  e  sarcoma. 

Il  fatto  saliente  del  metabolismo  in  queste  forme  morbose  è  l’ac¬ 
centuazione  della  disintegrazione  proteica,  con  aumento  della  elimi¬ 
nazione  di  azoto  ed  anche  di  quella  di  fosforo  (quest'ultimo  provenendo 
probabilmente  dalle  nucleine  e  nueleoproteidi).  Come  spesso  accade 
nei  casi  in  cui  si  ha  esagerata  disintegrazione  di  proteine  nell’organismo, 
come  avviene  per  esempio  nella  inanizione,  si  ha  anche  qui  formazione 
di  prodotti  acidi  e  di  corpi  acetonici,  e  quindi  acidosi  ed  acetonuria. 
Si  può  dunque  dire,  che  nel  corso  del  cancro  e  di  qualche  altro  tumore 
maligno,  esiste  una  vera  fusione  di  tessuti,  che  è  espressa  clinicamente 
dai  varii  sintomi  della  cachessia.  Benché  tale  fusione  di  tessuti  sia,  in 
parte,  attribuibile  alla  febbre,  ai  turbamenti  delle  funzioni  digestive, 
allo  stato  di  inanizione,  ad  infezioni  bacteriche  secondarie,  è  però  assai 
probabile,  che  una  parte  delle  manifestazioni  cachettiche  sia  riferi¬ 
bile  ad  azioni  tossiche,  esercitate  dal  tumore,  forse  anche  in  virtù 
delle  sue  particolari  proprietà  fermentative.  Sembra  insomma  che  fino 
ad  un  certo  punto  la  cachessia  neoplastica  sia  specifica  (v.  Noorden, 
Klenrperer). 

L’eliminazione  di  Is  è  modificata  non  solo  quantitativamente, 
ma  anche  qualitativamente.  Si  trova  nelle  urine  dei  cancerosi,  come 
dimostrarono  Salkowski,  Gottlieb  e  Boudzinsky,  Salomon  e  Saxl. 
un  notevole  aumento  del  cosidetto  azoto  colloidale,  e  ciò  per  la  presenza 
di  notevole  quantità  di  acidi  ossiprot  cinici,  sostanze  probabilmente  di 
natura  simile  ai  polipeptidi,  insolubili  in  alcool  (mentre  la  più  gran  parte 
delle  sostanze  azotate  urinarie  sono  alcoolsolubili),  ricchissime  in  zolfo. 
Salomon  e  Saxl  medesimi  trovarono  un  aumento  nelle  urine  di  cancerosi 
dello  zolfo  neutro ,  il  che  in  fondo  ha  lo  stesso  valore  del  reperto  dell  au¬ 
mento  dell’azoto  dei  polipeptidi,  perchè  lo  zolfo  neutro  è  anch’esso 
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contenuto  in  gran  parte  negli  acidi  ossiproteinici.  La  ricerca  ed  il  do¬ 
saggio  degli  acidi  ossiproteinici  e  dello  zolfo  neutro  sono  stati  pure  consi¬ 
gliati  a  scopo  clinico-diagnostico. 

Vei  malati  di  tumori  maligni  si  hanno  spesso  fatti  di  anemia,  ta¬ 
lora  gravissimi  (casi  di  vere  anemie  perniciose  nel  corso  del  carcinoma 
gastrico),  leucocitosi  non  di  rado;  diminuzione  del  peso  specifico  e 
della  alcalinità  del  sangue. 

ILI.  —  Ricerche  sierologiche. 

Le  ricerche  sul  siero  del  sangue  dei  cancerosi  sono  oltremodo  nu¬ 
merose:  si  è  tentato  di  dimostrare  sostanze  specifiche  nel  siero  dei 
cancerosi  mediante  diverse  reazioni  immunitarie.  Così  Micheli  e  Do¬ 
nati,  Lanzi,  Salomon,  Martens  cercarono,  se  nel  siero,  dei  malati  vi 
siano  sostanze  precipitabili,  suscettibili  di  essere  rivelate  con  un  siero 
precipitante,  preparato  iniettando  agli  animali  succo  canceroso.  Pfeif- 
fer,  Ranzi,  Donati,  Dario  Maragliano  cercarono  di  applicare  le  leggi 
dell’anafìlassi,  con  principii  e  metodi  diversi;  così  Pfeiffer  iniettava  nel 
peritoneo  delle  cavie  siero  umano  e  poi  successivamente  estratto  di 
cancro  e  affermò  di  constatare  shock ,  se  il  siero  proveniva  da  un  cance¬ 
roso.  Ma  tanto  le  ricerche  sulle  precipitine,  come  quelle  sull’anafilassi 
non  sono  state  seguite  da  risultati  uniformi  e  importanti. 

Anche  i  metodi  di  Abderhalden  per  la  ricerca  nel  siero  di  fermenti 
peptolitici  o  proteolitici  (contro  le  proteine  neoplastiche),  sono  stati 
applicati,  con  esito  incerto  e  ad  ogni  modo  per  ora  non  autorizzano  ad 
applicazioni  pratiche . 

Quasi  costante  è  nei  casi  di  cancro,  l’aumento  notevole  del  potere 
antitriptieo  del  siero  di  sangue  (Brieger  e  Trebing,  Bergmann  e  Meyer. 
Herzfeld,  Carpi,  Vecchi);  ma  questo  fenomeno  non  è  specifico,  poiché 
si  produce  in  molte  forme  cachettiche,  in  alcune  forme  infettive,  eec. 
onde  il  suo  valore  diagnostico  ne  risulta  molto  ridotto.  Il  potere  anti- 
triptico  del  siero  è  dovuto  probabilmente  ad  antifermenti  formatisi 
nell’organismo  come  reazione  immunitaria  di  fronte  ai  fermenti  triptici 
dei  leucociti,  del  pancreas,  delle  cellule  di  vari  tessuti  (fermenti  autoli¬ 
tici),  che  vengono  continuamente  messi  in  libertà  e  riassorbiti;  ora  sic¬ 
come  nel  corso  del  cancro  i  fermenti  autolitici  sembrano  aumentati 
nei  vari  organi  e  presenti  poi  con  particolare  efficienza  nel  tessuto  neo- 
plastico  e  siccome,  d’altra  parte,  i  fatti  distruttivi  e  disintegrativi  ac¬ 
centuati  permettono  una  intensa  e  continua  loro  liberazione,  si  ca 
pisce  come  rantifermento  sia  notevolmente  aumentato. 
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Nel  siero  dei  cancerosi  si  sono  cercate  sostanze  emolitiche  ed  antie- 
molitiche:  Kelling  ammise  la  presenza  di  eterolisine  (sostanze  emoli¬ 
tiche  per  emazie  di  vari  animali);  Orile  dKisolisine  (emolisine  per  emazie 
di  nomo  sano);  ma  anche  qui  non  si  è  trovato  nulla  di  definitivo  (Micheli, 
Lotti).  Si  è  da  taluno  saggiata  la  resistenza  delle  emazie  dei  cancerosi 
di  fronte  a  veleni  emolitici,  come  il  veleno  del  cobra  (Kraus,  Kanzi 
e  Pòtzl). 

Anche  la  fissazione  del  complemento  si  è  voluta  applicare,  con 
modalità  diverse,  alla  diagnosi  del  cancro;  così  v.  Dungern  asserisce 
di  avere  avuto  un'alta  percentuale  di  reazioni  positive  nei  cancerosi, 
saggiandone  il  siero  di  fronte  ad  estratti  eterei  di  emazie.  Ma  v.  Dungern 
stesso  ha  più  volte  modificato  la  tecnica  della  reazione  e  ancora  non  può 
dirsi,  che  si  possa  fare  una  sicura  diagnosi  di  cancro  col  metodo  della 
fissazione  del  complemento,  qualunque  sia  l’estratto,  neoplastico  o 
di  altra  natura,  che  si  usi  come  antigene.  Anche  De  Marchia  è  venuto 
a  conclusioni  molto  scettiche. 

Ascoli  M.  ha  applicato  la  sua  reazione  meiostagminica  alla  diagnosi 
di  cancro:  il  siero  dei  cancerosi,  a,  contatto  con  certi  antigeni,  subisce 
una  notevole  diminuzione  di  tensione  superficiale  espressa  da  un  au¬ 
mento  del  numero  delle  gocce  passanti  nell’unità  di  tempo  per  lo  sta- 
Iagmometro  di  Traube.  Gli  antigeni  sono  estratti  eterei  o  alcool-metilici 
di  tumore;  oppure  estratti  di  pancreas  (Micheli  e  Cattoretti);  o  miscu¬ 
gli  lipoidali  artificiali,  secondo  le  ultime  ricerche  di  Ascoli  e  suoi  allievi. 
Le  meiostagmine ,  cioè  le  sostanze  dei  sieri  che  reagirebebro  cogli  anti¬ 
geni,  dando  rabbassamelo  della  tensione  superficiale  del  miscugio, 
non  sono  termolabili,  non  solubili  in  alcool  o  etere,  sono  legate  alla  fra¬ 
zione  euglobulinica.  Sul  valore  del  metodo  non  può  darsi  un  giudizio 
definitivo:  Lotti  nelle  sue  ricerche  ebbe  73  %  di  reazioni  positive  nei 
cancerosi,  10  %  nei  normali  o  malati  di  altre  malattie:  ed  in  generale 
secondo  la  scuola  di  Ascoli,  secondo  Micheli  e  Cattoretti  ed  altri,  si  avreb¬ 
bero  cifre  consimili  di  frequenza. 

Dobbiamo  infine  ricordare  la  così  detta  reazione  citolitica  di  Freund 
e  Kaminer:  questi  autori  hanno  osservato  che  i  sieri  di  soggetti  non 


mentre  i  sieri  di  cancerosi  non  hanno  questa  proprietà  citolitica  rispetto 
alle  cellule  del  cancro.  Kraus  ed  i  suoi  collaboratori  hanno  poi  trovato 
il  fatto  singolare  che  il  siero  di  donna  gravida,  è,  come  quelly  cance¬ 
roso,  sprovvisto  di  potere  litico.  Inoltre  questo  stesso  autore  ha  veduto 
che  le  cellule  embrionali  si  comportano  come  quelle  cancerose:  sono 
disciolte  cioè  in  cifro  dal  siero  normale,  non  lo  sono  dal  siero  di  uomo 
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canceroso:  vale  a  dire  il  siero  del  portatore  di  cancro  manca  di  quelle 
'proprietà  carcinoliiiche  ed  embriolitiche  che  sono  proprie  del  siero 
normale . 

Freund  ritiene  che  queste  proprietà  litiche  siano  dovute  alla  pre¬ 
senza  di  un  acido  grasso  saturo;  infatti  la  sostanza  solvente  sarebbe 
estraibile  con  etere  e  sarebbe  assente  nel  siero  di  canceroso  o  di  gravida. 
Inoltre  secondo  Freund  nel  siero  canceroso,  ed  in  questo  solo,  non  in 
quello  di  gravida,  oltre  l’assenza  della  sostanza  solvente,  si  avrebbe 
la  presenza  di  una  sostanza  proteggente,  legataalle  euglobuline,  capace 
di  inibire  anche  la  lisi  delle  cellule  cancerose  per  opera  del  siero  normale 

La  ricerca  del  potere  carcinolitico  avrebbe  valore  diagnostico, 
in  quanto  la  sua  assenza  si  avrebbe  quasi  esclusivamente  nel  carcinoma; 
e  non  mancano  osservazioni  favorevoli  al  valore  di  questa  reazione 
di  Freund  e  Kaminer  (Lotti).  Freund  e  Kaminer  trovano,  che i  sieri  sprov¬ 
visti  di  potere  eitolitico,  cioè  quello  di  cancerosi,  danno,  con  estratti  di 
tumore,  un  precipitato,  che  scompare  coll’aggiunta  di  siero  normale- 
fenomeno  che  non  può  rientrare  nei  comuni  fatti  di  precipitazione 
specifica. 

In  conclusione  non  possiamo  asserire  ancora  di  possedere  un  vero 
e  sempre  sicuro  metodo  di  siero- diagnosi  dei  tumori  maligni. 
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CAPITOLO  Y. 

I  tumori  degli  animali  e  il  loro  studio  sperimentale. 

I.  —  Tumori  nelle  diverse  specie  animali. 

I  tumori  degli  animali,  che  per  Paddietro  erano  considerati  solo 
come  curiosità  poco  degne  di  interesse,  hanno  acquistato  ora  una  gran¬ 
dissima  importanza  nello  studio  sperimentale  delle  neoplasie  maligne. 

L’attenzione  portata  su  queste  forme  morbose  ha  rivelato,  che  in 
alcune  specie  di  animali  esse  si  osservano  con  relativa  frequenza  e  con 
una  certa  costanza  di  tipo  istologico  per  le  varie  specie.  Così  nel  topo 
è  di  gran  lunga  piu  frequente  il  carcinoma  e  nel  ratto  il  sarcoma.  An¬ 
che  nel  cane  non  sono  rari  i  carcinomi  ed  i  linfosarcomi.  Il  cancro  del 
topo  (sono  stati  descritti  nei  vari  paesi  più  di  1000  tumori  primitivi  spon¬ 
tanei,  dei  topi)  colpisce,  per  lo  più,  la  mammella  (quasi  esclusivamente 
nelle  femmine)  e  generalmente  si  presenta  come  cancro  alveolare,  ade- 
nocarcinoma  (talvolta  cistico  o  papillifero),  o  carcinoma  emorragico: 
sono  stati  descritti  cancri  ad  epitelio  piatto  e  condromi  (Ehrlich),  pure 
trapiantabili  in  serie  negli  animali.  I  tumori  dei  ratti  sono  prevalente¬ 
mente  sarcomi  ed  anche  forme  miste  (come  il  tumore  di  Flexner  e 
Jobling).  Nei  polli  pure,  come  vedremo,  si  trovano  frequentemente  tumori 
maligni,  assai  più  di  rado  nei  conigli  e  nelle  cavie.  Anche  nei  pesci  si 
osservarono  neoplasie  maligne  (così  il  cancro  tiroideo  delle  trote). 

Questi  neoplasmi,  a  differenza  di  quelli  dell’uomo,  non  danno 
molto  spesso  metastasi:  però  le  ricerche  più  recenti  (Borrel,  Haaland 
ed  altri)  hanno  dimostrato  che,  pur  mancando  le  metastasi  macro¬ 
scopiche,  in  molti  casi  se  ne  hanno  delle  microscopiche,  rilevabili  con 
l’esame  istologico,  specialmente  nel  polmone. 

I  tumori  degli  animali  hanno  fornito  il  materiale  ad  un  grandissimo 
numero  di  ricerche,  per  le  quali  esistono  ora  in  molti  paesi  (ma  non 
purtroppo  in  Italia)  degli  appositi  istituti,  che  dedicano  ad  esse  tutta 
la  loro  attività  scientifica  (istituti  per  gli  studi  sul  cancro,  per  esempio 
quelli  proprio  specializzati  di  Londra  e  di  Heidelberg). 

II.  —  I  TUMORI  DEI  TOPI. 

È  specialmente  sui  tumori  dei  topi  che  si  è,  con  maggiore  alacrità 
sperimentato  e,  nella  bibliografìa,  si  trova  ormai  un  grandissimo  numero 
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di  lavori  su  questo  argomento,  lavori  compiuti  sovra  tutto  nella  scuola 
di  Ehrlich.  Ma  dobbiamo  dir  subito,  che,  per  questi  lavori,  la  patologia 
dei  tumori  in  genere  e  di  quelli  umani  in  ispecie,  non  si  è  avanzata 
considerevolmente.  Tuttavia  crediamo  opportuno  riferire  i  punti  prin¬ 
cipali  di  queste  ricerche,  che  hanno  appassionato  tanti  sperimentatori. 

Da  tali  studi  è  risultato,  che  i  tumori  dei  topi  sono  spesso  trapian¬ 
tabili  da  animale  ad  animale  della  stessa  razza.  In  seguito  alTinnesto 
di  particelle  del  tumore  primitivo  si  ottiene,  in  un  secondo  animale, 

10  sviluppo  di  un  nuovo  tumore,  con  decorso  analogo  a  quello  del  primo 
e  col  quale  si  possono  pure  praticare  indefinitamente  trapianti  succes¬ 
sivi  in  sempre  nuovi  ospiti. 

La  virulenza  dei  diversi  ceppi  neoplastici  è  variabile  tanto  per  il 
numero  degli  esiti  positivi  degli  innesti  (essendovi  dei  ceppi  che  attec¬ 
chiscono,  in  un  numero  limitato  di  casi,  mentre  altri  vanno  anche  oltre 

11  90  %  di  innesti  positivi),  quanto  per  la  rapidità  dello  sviluppo  del 
nuovo  tumore. 

I  trapianti  successivi  possono  aumentare  la  virulenza  del  neoplasma, 
come  accade  per  i  bacteri  passati  in  serie  negli  animali. 

La  razza,  le  condizioni  di  vita,  il  nutrimento  degli  animali  inne¬ 
stati,  hanno  pure  un’influenza  sull’esito  dei  trapiant amenti,  e  si  è  os¬ 
servato,  per  es.,  che  i  ceppi,  i  quali  attecchivano  su  topi  di  un  paese, 
non  attecchivano  su  topi  di  altre  località. 

Anche  le  condizioni  fìsiche,  a  cui  sono  state  esposte  le  particelle 
da  innestare  (conservazione  più  o  meno  prolungata,  azione  di  vari  e  4 
temperature),  modificano  l'esito  del  trapianto  e  possono  perfino  in¬ 
durre  delle  modificazioni  nel  tipo  istologico  del  nuovo  tumore. 

I  neoplasmi,  originati  dall’innesto,  sono  dovuti  alla  proliferazione 
delle  cellule  portate  in  seno  ai  tessuti  dell’animale  ospite;  le  nuove  cel¬ 
lule,  da  esse  derivate,  vanno  a  costituire  il  parenchima  del  tumore; 
lo  stroma  invece  è  fornito  dal  tessuto  connettivo  dell’ospite  stesso. 
Le  cellule  portate  nei  tessuti  del  nuovo  ospite  infatti  cominciano  presto 
a  proliferare,  e.  nel  frattempo,  provocano  una  reazione  nel  connettivo 
dell'organo,  ove  sono  innestate,  la  quale  conduce  a  formazione  di  gio¬ 
vani  vasi  e  di  fìbroblasti  che  organizzano  pertanto  lo  stroma  del  nuovo 
tumore,  introducendosi  fra  le  cellule  proliferanti:  insomma  partono 
dal  tumore  degli  stimoli  fibroblastici  ed  angioblastici ,  che  conducono 
alla  edificazione  dello  stroma  necessario  per  la  vita  del  tumore  stesso. 
Secondo  Bashford,  sarebbero  refrattari  alTinnesto  quegli  animali  appunto 
in  cui  è  deficiente  questa  risposta  vaso -connetti vale  agli  stimoli  neopla- 
stiei,  che  cioè  non  sanno  fornire  i  vasi  al  tumore  innestato;  per  altri 
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autori  invece  la  refrattarietà  avrebbe  ragioni  più  intime,  inerenti 
a  proprietà  umorali,  a  deficienza  di  sostanze  nutritive  o  eccito-forma- 
trici  speciali. 

Gli  innesti  di  tumori  si  fanno  o  mediante  piccoli  frammenti  del  tu¬ 
more  da  innestare,  o  mediante  poltiglie  di  questo:  le  cellule  cancerose 
o  sarcomatose  sono  infatti  assai  resistenti  agli  insulti  meccanici  e  le 
masse  neoplastiche,  pestate  in  mortaio,  contengono  ancora  cellule 
vive  sufficienti  a  permettere  l’esito  positivo  dell’innesto,  purché 
naturalmente  l’animale  inoculato  sia  ricettivo.  Gli  innesti  si  fanno  più 
spesso  nel  sottocutaneo,  al  dorso  o  all’ascella  (topi  e  ratti);  ma  possono 
ottenersi  anche  esiti  positivi  innestando  i  tumori  nelle  cavità  sierose, 
nei  diversi  organi  e  tessuti. 

Lo  sviluppo  di  questi  tumori  trapiantabili  dei  topi  e  ratti  suole 
essere  espansivo ,  anche  per  i  cancri,  a  differenza  di  quanto  accade 
nell’uomo;  essi  raggiungono  dimensioni  colossali,  talora  superando 
quelle  del  corpo  dell’ospite;  e  per  queste  ed  altre  ragioni  (rarità  di  me¬ 
tastasi)  Hansemann  ed  altri  vogliono  differenziarli  nettamente  dai  tu¬ 
mori  umani.  Ehrlich,  Apolant,  Henke  invece  ritengono  che  tali  diffe¬ 
renze  sono  più  inerenti  all’ospite  che  al  tumore:  il  sottocutaneo  di  topi 
e  ratti  è  sì  lasso,  che  facilmente  si  lascia  distendere,  permettendo  al 
tumore  un  largo  sviluppo  in  massa  compatta  (espansivo),  come  non 
sarebbe  possibile  nei  tumori  umani;  tanto  è  vero  che  anche  nei  topi 
e  ratti,  se  si  inocula  il  tumore  nel  parenchima  di  organi,  si  ha  uno  svi¬ 
luppo  infiltrante  (Levili  e  Sittenfìeld). 

Un  fenomeno,  degno  del  massimo  interesse,  che  è  stato  osservato 
(per  la  prima  volta  da  Ehrlich)  negli  esperimenti  di  trapianti  successivi, 
è  quello  della  trasformazione  di  un  tumore  di  tipo  epiteliale  in  uno 
di  tipo  connettivale.  Si  è  visto  che  lo  stroma  dei  carcinomi,  dopo  mi  certo 
numero  di  passaggi  in  serie,  può  andare  incontro  ad  una  trasformazione 
sarcomatosa;  nei  successivi  trapianti  le  cellule  sarcomatose  si  svilii p- 
pano  di  conserva  con  quelle  epiteliali,  in  modo  da  aversi  dei  tumori 
misti  (carcino-sarcomi);  oppure  prendono  il  sopravvento  e  si  hanno  al¬ 
lora  dei  veri  e  propri  sarcomi,  talvolta  con  qualche  residuo  di  tessuto 
epiteliale.  Sottoponendo  le  cellule  dei  tumori  misti  (careino-sarcoma) 
a  svariate  influenze  esterne  (azione  del  freddo  e  simili),  è  possibile 
negli  ulteriori  innesti,  far  prevalere  piuttosto  1  uno  che  1  altro  tipo  isto¬ 
logico. 

Il  meccanismo  di  questa  metamorfosi  dipende,  secondo  il  maggior 
numero  desìi  autori,  da  una  azione  stimolante  che  le  cellule  neoplastiche 
del  tumore  innestato  esercitano  sul  connettivo  dell  animale  ospite,  i 
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cui  elementi  cellulari  acquisterebbero  una  maggiore  attività  prolife- 
rativa,  dando  così  origine  a  veri  elementi  sarcomatosi,  che,  nei  succes¬ 
sivi  passaggi,  aumentando  sempre  più  di  virulenza  e  sviluppandosi 
più  rigogliosamente  dei  primitivi  elementi  epiteliali,  prendono  su  questi 
il  sopravvento. 

Un  altro  punto  importante  nello  studio  di  questi  tumori  dei  topi 
è  quello  dei  fenomeni  immunitari.  Ehrlich  ebbe  l’idea  di  applicare  i 
criteri  e  i  metodi  della  bacteriologia  alle  ricerche  sui  tumori  maligni, 
considerando  le  loro  cellule,  come  se  fossero  elementi  parassitari 
rispetto  all’organismo  nel  quale  si  sviluppano.  Così  si  è  distinta  anche 
per  i  tumori  una  immunità  naturale  ed  una  immunità  acquisita. 

L'immunità  naturale  degli  animali  contro  i  neoplasmi  non  è  asso¬ 
luta  ma  relativa,  ed  è  una  risultante  della  virulenza  del  tumore  e  della 
resistenza  deiranimale.  Vi  sono  ceppi  neoplastici,  che  dànno  un  gran 
numero  d’innesti  positivi,  verso  i  quali  cioè  il  numero  degli  animali 
spontaneamente  immuni  è  relativamente  limitato;  altri  invece  attec¬ 
chiscono  solo  in  pochi  animali,  andando  per  lo  più  incontro  a  regressione 
e  riassorbimento. 

Jj  immunità  acquisita  è  provocata  da  una  prima  iniezione  di  ma¬ 
teriale  neoplastico,  alla  quale  ranimale  abbia  sopravvissuto.  Gli  ani¬ 
mali,  in  cui  l’innesto  non  ha  attecchito,  o,  avendo  attecchito,  è  andato 
poi  incontro  a  guarigione  spontanea  per  riassorbimento,  presentano 
un  grado  di  immunità,  più  o  meno  spiccato,  contro  successive  inocula¬ 
zioni. 

Inoculando  una  o  più  volte  tumori  poco  virulenti  (che  non  attecchi¬ 
scono  quasi  mai),  si  ottiene  pure  una  immunità  artificiale  verso  l’innesto 
successivo  di  tumori  molto  virulenti  (che  attecchiscono  cioè  in  alta  per¬ 
centuale).  Alcuni  autori  poterono  provocare  l’immunità  anche  colle  ino¬ 
culazioni  di  tessuti  normali,  adulti  o  embrionali,  o  di  liquidi  organici 
(sangue,  latte). 

Ad  ogni  modo  pare,  che,  per  provocare  l’immunità  occorra 
l’inoculazione  di  materiale  cellulare  (neoplastieo  o  normale )  vivo  o  al¬ 
meno  integro  (Haaland);  mentre  con  autolisati,  estratti,  poltiglie  neo- 
plastiche  scaldate  a  55°,  epperò  uccise  (Flexner  e  Jobling),  nucleo- 
proteidi  neoplastici  (Eondoni)  non  si  riescirebbe  ad  avere  aumento  di 
resistenza  all’innesto,  ma  piuttosto  fatti  di  ipersensibilità. 

Il  meccanismo  di  questa  immunità  è  ancora  oscuro;  non  sembra 
che  si  tratti  di  una  produzione  di  anticorpi,  perchè  essi  non  si  possono 
dimostrare  nel  siero  degli  animali  immuni:  tutti  i  tentativi  di  immuniz¬ 
zazione  passiva  infatti  si  possono  considerare  come  falliti. 
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L’Ehrlich  poi  ha  affermato  esistere  una  seconda  forma  d’immunità, 
la  quale  si  manifesterebbe  negli  animali  già  inoculati  una  volta  con 
successo  di  fronte  ad  una  seconda  inoculazione  dello  stesso  tumore. 
In  molti  casi,  per  esempio,  i  topi  portatori  di  cancro  in  via  di  sviluppo, 
sono  resistenti  ad  altra  iniezione  in  altra  parte  del  corpo.  Su  questo 
e  su  altri  fatti,  osservati  daH’Ehrlich  ed  dall’Apolant,  è  stata  fondata 
la  cosidetta  teoria  atrcptica.  Secondo  questa  si  ammette,  che  lo  sviluppo 
d’un  tumore  in  un  animale  richieda  la  presenza,  nel  corpo  dell’animale 
stesso,  di  sostanze  specifiche  nutritizie  o  eccitatrici  dello  sviluppo  cel¬ 
lulare.  Un  primo  tumore,  crescendo  in  un  topo,  esaurirebbe  tali  sostanze 
specifiche  e  perciò  un  secondo  tumore  non  si  potrebbe  più  sviluppare 
sullo  stesso  topo. 

Questa  ipotesi,  che  del  resto  non  è  che.  rinnovazione  d’un’antica 
teoria  sull’immunità  antibact  erica,  si  può  ormai  considerare  caduta 
per  i  resultati  d’altri  esperimenti  che  con  essa  non  si  accordano  in  al¬ 
cun  modo. 

In  conclusione  possiamo  dire  che,  anche  nei  riguardi  dei  fenomeni 
immunitari  contro  i  tumori,  l’oncologia  umana  non  si  è  notevolmente 
avvantaggiata  di  tali  studi. 

III.  -  I  TUMORI  DEI  POLLI. 

I  tumori  spontanei,  che  con  molta  frequenza  si  trovano  nei  polli, 
sembrano  avere  un’importanza  molto  maggiore  di  quella  dei  tumori 
dei  topi  in  riguardo  ai  tentatici,  che  continuamente  si  fanno  per  ri¬ 
schiarare  l’eziologia  e  ì’istogenesi  dei  tumori  maligni  umani. 

II  maggior  numero  di  questi  tumori  dei  polli  sono  rappresentati 
da  neoplasie  mesenchimali,  aventi  origine  dal  tessuto  sottocutaneo 
o  muscolare,  ma  si  possono  riscontrare  anche  tumori  puramente  epi¬ 
teliali,  aventi  origine  specialmente  dall’ovaio. 

Assai  di  recente  alcuni  di  questi  tumori  furono  oggetto  di  studi 
molto  interessanti  e  che  sembrano  destinati  ad  avere  il  primo  posto 
nel  campo  della  oncologia  sperimentale. 

Eujinami  in  Giappone,  Eous  in  America  comunicarono,  quasi  con¬ 
temporaneamente,  di  aver  trovato  un  sarcoma  del  pollo  a  cellule  lusi- 
formi  capace  di  esser  trapiantato  in  serie  e  di  produrre  una  cachessia 
mortale  neH’animale.  Più  di  recente,  anche  in  Italia,  Pentimalli  ha  tro¬ 
vato  una  egual  forma  di  tumore,  con  le  stesse  proprietà.  Anche  altre 
specie  di  tumori  (osteocondrosarcomi)  furono,  nello  stesso  modo,  stu¬ 
diati.  Specialmente  si  misero  in  luce  i  seguenti  importantissimi  tatti. 
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1. °  Un  estratto  del  tumore  in  soluzione  fisiologica,  filtrato  at¬ 
traverso  la  candela  del  Berkefeld,  produce  sempre  un  tumore  caratte¬ 
ristico  in  tutti  i  polli  a  cui  venga  iniettato. 

2. °  Se  si  dissecca  il  tumore  sull’acido  solforico  e  poi  si  polverizza, 
la  polvere,  così  ottenuta,  è  capace  di  riprodurre  il  tumore  nei  polli. 
Questa  polvere  si  può  conservare  sempre  attiva,  anche  per  più  di  un 
anno,  in  tubi  di  vetro,  chiusi  alla  lampada. 

3. °  L’estratto  di  un  tumore  resta  attivo  per  parecchie  settimane, 
se  mescolato  alla  glicerina,  anche  nella  porzione  del  50  %. 

4. °  L’estratto  del  tumore  è  inattivato  dal  calore  (56°  per  15  min.) 
dal  cloroformio  e  dal  toluolo,  dall’acido  fenico  (2  %),  dall’alcool  (50%) 
dalla  saponina  e  dalla  bile  (1 : 800). 

Da  questi  resultati  sperimentali  si  può  concludere,  che  tali  neo¬ 
plasie  dei  polli  son  cagionate  da  un  agente  separabile  dalle  cellule  del  tu¬ 
more  e  che  in  nessun  modo  si  può  con  esse  identificare.  Non  è  infatti  pos¬ 
sibile  ammettere,  che  le  cellule  di  un  tessuto  possano  passare  attraverso 
la  candela  di  Berkefeld,  che  resistano  all’essicamento  sull’acido  solfo¬ 
rico,  alla  glicerina,  ecc.  Per  questi  tumori  adunque  è  inamissibile  ogni 
ipotesi  eziologica  cellulare. 

Non  ci  resta  altro  che  designare  col  solito  indeterminato  nome  di 
virus ,  l’agente  specifico  di  tali  malattie  neoplastiche  dei  polli.  Se  si  tratti 
di  un  virus  vivente,  non  è  ancora  in  modo  assolutamente  irrefutabile 
dimostrato,  ma  vi  sono  molti  argomenti,  che  permettono  di  accettare 
questa  ipotesi. 

La  filtrabilità  del  virus  riavvicinerebbe  questo  ai  virus  della  rab¬ 
bia,  della  malattia  di  Heine-Medin,  della  peste  dei  polli,  ecc.:  il  suo  com¬ 
portamento  di  fronte  al  calore  e  alle  sostanze  chimiche  sovra  notate, 
e  specialmente  di  fronte  alla  saponina  e  alla  bile,  farebbe  credere 
trattarsi  piuttosto  di  un  virus  animale,  poiché  le  dette  sostanze,  secondo 
Prowazeck,  hanno  azione  deleteria  sui  microrganismi  animali  e  non 
sui  vegetali. 

Tornando  all’importanza  di  questi  tumori  dei  polli  nell’oncologia 
sperimentale,  diremo,  che  la  somiglianza  tra  i  fenomeni  caratteristici, 
che  essi  presentano  e  la  sindrome  patologica  delle  neoplasie  umane, 
appare  perfetta:  anche  i  tumori  dei  polli  producono  una  cachessia 
inevitabilmente  mortale,  danno  metastasi,  recidivano  in  ogni  caso, 
se  estirpati,  hanno  un  grande  potere  invadente  e  distruttivo  per  i  tes¬ 
suti  circonvicini. 


Altri  fatti  poi,  che  interessa  mettere  in  evidenza,  nel  confronto 
tra  i  tumori  maligni  dei  polli  e  dell’uomo,  sono  i  seguenti: 
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la  strettissima  limitazione  di  queste  neoplasie  alla  specie  gallus , 
come  è  dimostrato  dalla  impossibilità  di  trapiantarle  in  altre  specie, 
anche  vicinissime  (piccioni,  galline  faraone,  fagiani,  tacchini);  e  ciò 
si  accorda  con  la  non  trasmissibilità  dei  tumori  umani  agli  animali; 

la  mancanza  di  contagio  diretto.  I  polli  sani  non  acquistano 
mai  il  tumore,  se  tenuti,  anche  per  molto  tempo,  insieme  con  polli 
ammalati;  e  ciò  si  accorda  con  la  mancanza  di  infeziosità  dei  tumori 


umani; 

la  mancanza  della  formazione  del  tumore,  se  si  introduce  il 
virus  semplicemente  nel  sangue  e  la  necessità  di  una  predisposizione 
locale  dei  tessuti.  Un  pollo  può  contenere  il  virus  nel  sangue  e  restare 
perfettamente  sano,  se  in  lui  non  si  produce  alcuna  lesione.  Sembre¬ 
rebbe  che  il  virus  fosse  capace  di  agire,  trasformandole  in  cellule  di 
tumore,  solo  su  cellule  che  già  si  trovino  in  condizioni  di  anomalo  svi¬ 
luppo.  Questo  fatto  importante,  messo  in  luce  dal  Pentimalli,  ha  un  ri¬ 
scontro  con  quanto  si  sa  sulle  lesioni  dei  tessuti  (contusioni,  cicatrici, 
ulcerazioni,  ecc.,  v.  cap.  VI),  quali  cause  predisponenti  per  lo  Sviluppo 
dei  tumori  umani. 

Per  concludere  diremo  che,  data  la  sovraccennata  somiglianza 
tra  i  tumori  dei  polli  e  i  tumori  umani,  nella  quasi  certezza  che  i  primi 
siano  cagionati  da  un  virus  filtrabile  vivente,  potrebbe  risorgere,  su  di 
una  nuova  via,  l’ipotesi  parassitaria  delle  neoplasie  maligne  deH'uomo. 


IV.  —  Cultura  in  vitro  dei  tumori 

E  INNESTI  DI  TUMORI  UMANI  NEGLI  ANIMALI. 


Ultimamente  si  sono  fatte  delle  interessanti  esperienze  sullo  svi¬ 
luppo  dei  tessuti  neoplastici  in  vitro ,  col  metodo  da  Parrei  introdotto 
per  le  cellule  di  organi  normali.  Parrei  stesso  avrebbe  visto,  che  lo  svi¬ 
luppo  in  vitro  di  frammenti  di  sarcoma  di  pollo  è  inibito  da  plasma  di 
animale  (pollo)  portatore  di  sarcoma,  non  già  però  dal  plasma  dello 
stesso  pollo  che  ha  fornito  il  tumore  (plasma  autogeno).  TI  plasma  di 
polli  sarcomatosi,  come  pure  l’estratto  di  sarcoma  aggiunto  al  plasma 
normale,  hanno  notevole  potere  accelerante  sopra  lo  sviluppo  di  organi 
embrionali  normali:  per  es.  pezzetti  di  milza  normale  embrionale,  in 
plasma  normale,  crescono  molto  più  rapidamente  per  1  aggiunta  di 
estratto  di  sarcoma;  insomma  il  tumore  conterrebbe  sostanze  paiii- 
colarmente  acceleranti,  capaci  di  agire  anche  sullo  sviluppo  normale. 
Anche  in  questo  ordine  di  studi,  però  c’è  molto  da  chiarire  e  da  appro¬ 
fondire. 
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I  tentativi  di  riprodurre  tumori  negli  animali,  inoculando  fram¬ 
menti  o  poltiglie  di  tumori  umani,  sono  numerosissimi:  gli  esiti  furono 
di  regola  negativi.  Solo  Lewin  e  pochi  altri  credono  di  potere  asserire 
di  avere  avuto  qualche  risultato  positivo. 
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capitolo  Ivi. 

Eziologia  dei  tumori. 

I.  —  Diffusione  dei  tumori  maligni. 

L5 eziologia  dei  tumori  è  ancora  pressoché  sconosciuta,  le  dottine 
piu  antiche  sull’eziologia  dei  tumori  —  quella  dell’irritazione  (Yirchow), 
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quella  dei  germi  embrionali  congeniti  (Cohnheim),  la  traumatica,  la 
dottrina  della  ereditarietà  —  possono  tutt’al  più  spiegare  qualche  caso 
speciale  di  neoformazioni  patologiche,  ma  non  si  possono  generalizzare. 
Seguendo  altre  ipotesi,  si  vengono  a  confondere  le  cause  predisponenti 
con  le  cause  necessarie,  o  si  dà  troppo  valore  a  fatti  d’istogenesi  quali 
momenti  eziologici  (ipotesi  del  Eibbert).  Le  ipotesi  parassitane  e  quelle 
della  infeziosità  dei  tumori,  che  sono  le  meno  antiche,  sono  ancor  esse 
poco  accettate,  perchè  manca  ancora  ogni  uniformità  di  resultati 
in  ricerche  fatte  dai  diversi  autori. 

Le  teorie  eziologiche  dei  tumori  prendono  segnatamente  in  consi¬ 
derazione  i  tumori  maligni,  e  sopratutto  i  carcinomi  e  i  sarcomi,  ma  pur¬ 
troppo  dobbiamo  affermare,  che  la  eziologia  di  questi,  come  di  altri 
tumori  benigni  e  maligni,  è  ancora  ignota. 

In  questi  ultimi  anni  lo  studio  sulla  eziologia  e  patogenesi  dei  tu¬ 
mori  maligni,  e  del  cancro  in  ispecie.  si  è  venuto  particolarmente  intensi¬ 
ficando.  Si  è  intanto  dato  mano  alla  compilazione  di  statistiche  esatte 
nei  paesi  più  civili,  per  avere  una  idea  sulla  frequenza  e  distribuzione 
di  queste  forme  morbose,  per  raccogliere  degli  indizii  anche  su  even¬ 
tuali  agenti  eziologici  predisponenti:  sopratutto  V Istituto  per  lo  studio 
del  cancro  di  Londra,  diretto  dal  Bashford,  si  è  distinto  in  queste  accu¬ 
rate  indagini  statistiche.  Eisulta,  che  in  tutti  i  paesi  del  mondo  si  ha 
in  questi  ultimi  anni  un  aumento  della  mortalità  per  tumori  maligni, 
a  differenza  di  quanto  accade  per  tutte  le  altre  malattie  (ad  eccezione 
del  diabete  e  di  poche  altre),  per  le  quali  l’indice  di  mortalità  è  in  costante 
diminuzione.  Ora  questo  aumento  (rilevato  anche  in  Italia,  secondo 
Fichera)  può  essere  in  buona  parte  apparente,  dovuto  cioè  ai  perfe¬ 
zionati  mezzi  di  diagnosi  clinica,  sopratutto  per  quanto  riguarda  i 
cancri  di  organi  interni;  ma  in  parte  è  reale,  poiché  si  verifica  anche  a 
carico  di  cancri  di  organi  per  cui  poco  può  essere  stato  il  progresso 
diagnostico  (cancri  della  mammella). 

.Nei  vari  paesi  si  osservano  spesso  cancri  a  sede  speciale,  in  rapporto 
con  date  abitudini:  Bashford  cita  certi  cancri  della  pelle,  che  sorgono 
in  corrispondenza  di  cinture  o  arnesi  vari  caratteristici  di  dati  costumi 
nazionali:  il  che  appoggerebbe  la  dottrina  traumatica,  come  vedremo. 

La  curva  della  mortalità  per  cancro  nelle  varie  età,  differisce  da 
quella  propria  delle  malattie  infettive:  per  queste  si  ha  di  regola  una  mor¬ 
talità  massima  nell’età  infantile,  che  poi  cala,  per  rialzarsi  nell’età  media, 
eppoi  tornare  a  calare  continuamente,  nè  differenze  grandi  vi  sono 
fra  i  due  sessi.  Per  i  tumori  maligni  invece  la  mortalità,  bassissima 
sotto  i  25-30  anni  (tranne  una  certa  frequenza  di  morti  nei  primi  anni 
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per  forme  neoplastiehe  connesse  con  anomalie  di  sviluppo),  da  quest’età 
sale  in  modo  continuo,  e  differenze  rilevanti  si  osservano  fra  i  due  sessi, 
con  prevalenza  fra  le  donne,  a  causa  della  gran  frequenza  dei  cancri 
dell’ utero  e  della  mammella. 

IL  —  Ereditarietà  dei  tumori. 

Un  fattore  a  cui  si  è  attribuito  in  passato  gran  valore,  è  quello 
ereditario:  ora  realmente  per  certi  tumori  non  può  negarsi  il  ripetersi 
loro  nei  membri  di  una  stessa  famiglia,  come  per  le  esostosi  epifisarie 
e  per  certe  neoplasie  in  rapporto  con  anomalie  di  sviluppo.  Ma  per 
tumori  maligni  le  cose  sono  meno  chiare:  certo  è  che  Bashford  crede  di 
avere  osservato  nei  topi  una  tendenza  all’insorgère  di  cancri  spontanei, 
ereditaria  in  determinati  stipiti  o  famiglie.  Ma  per  l’uomo,  gli  accurati 
metodi  statistici  sono  in  uso  da  troppo  poco  tempo  per  potere  permet¬ 
tersi  conclusioni  sicure.  Quella  che  sembra  ereditarietà,  la  comparsa 
di  tumori  maligni  in  membri  di  una  stessa  famiglia,  potrebbe  essere 
il  portato  dell’azione  di  cause  comuni,  inerenti  al  genere  di  vita,  abitu¬ 
dini.  condizioni  d’ambiente.  All’oscuro  come  siamo  sulla  eziologia  dei 
tumori,  è  diffìcile  potere  apprezzare  al  giusto  il  valore  di  eventuali 
fattori  ereditari  o  di  fattori  piuttosto  individuali. 

III.  —  Dottrine  sull’origine  dei  tumori. 

1.  La  dottrina  irritativa  ed  i  tumori.  —  Secondo  qualche  pato¬ 
logo  è  ormai  sufficientemente  dimostrato,  esistere  un  nesso  causale 
fra  l’insorgere  di  un  tumore  e  certi  insulti  meccanici  (trauma  acuto 
o  cronico)  (Lòwenthal,  Ziegler,  Gockel,  Brosch),  ma  diffìcilmente  si 
può  spiegare,  come  un  siffatto  stimolo  meccanico  possa  determinare 
la  formazione  di  un  tumore,  il  quale  rappresenta  per  la  sua  natura 
un  fatto  progressivo,  che  si  svolge  nelle  cellule,  con  singolare  energia, 
se  anche  la  funzione  specifica  di  questi  ultimi  elementi  non  è  più  con¬ 
servata. 

Altrove  abbiamo  ricordato  la  dottrina  del  Hansemann  suirana- 
plasia  e  anche  questa  dottrina  si  fonda  sugli  effetti,  che  gli  stimoli 
esercitano  sulle  cellule  anaplastiche,  dalle  quali  prenderebbero  origine 
i  tumori. 

La  dottrina  traumatica  si  basa  specialmente  sulle  osservazioni 
fatte  intorno  al  cancro ,  che  fu  visto  insorgere  anche  in  casi,  nei  quali 
al  traumatismo  era  seguito  immediatamente  il  più  rigido  trattamento 
antisettico. 
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Si  discusse  e  si  discute  ancora,  se  un  trauma,  che  agisca  una  soia 
colta  sopra  un  tessuto,  sia  capace  di  determinare  in  tal  modo  lo  sviluppo 
di  un  tumore.  Vi  ha  chi  opina,  che  ciò  sia  possibile  unicamente  per  i 
fibromi  della  parete  addominale,  per  i  miomi  e  per  gli  encondromi; 
altri  ammettono,  che  ciò  possa  avvenire  anche  per  i  sarcomi  e  i  carci¬ 
nomi.  Sembra  più  attendibile  l  'opinione,  manifestata  da  alcuno,  che  un 
trauma  di  azione  rapida  e  momentanea  possa,  più  che  determinare 
lo  sviluppo  di  un  tumore,  favorire  quello  di  una  neoplasia  già  esistente, 
ma  rimasta  fino  allora  latente  od  occulta. 

I  fautori  del  traumatismo  neireziologia  dei  tumori  sostengono, 
che  dopo  i  traumi  acuti  sorgono  i  sarcomi,  dopo  i  traumi  cronici  ed 
irritazioni  prolungate  di  diversa  natura  si  manifestano  i  carcinomi* 
e  i  melanosarcomi  (Hansemann).  Infatti  si  vede  talvolta  sorgere  un 
carcinoma  dove  da  molto  tempo  esisteva  un  eczema  o  una  dermatite 
cronica  o  il  lupus  o  un  tessuto  cicatriziale  giovane  o  adulto  (tessuto 
connettivo  fibrillare);  e  così  carcinomi  nascono  sulle  labbra  e  sulla  lingua 
in  seguito  a  continuate  pressioni  sulla  mucosa,  come  avviene  nei  fuma¬ 
tori;  e  nello  stomaco,  neirintestino,  neirutero,  nei  testicoli  si  vedono 
svilupparsi  in  seguito  a  stimoli  prolungati  e  poco  intensi  forme  neopla¬ 
stiche  varie. 


Il  Brosch,  dopo  le  sue  ricerche  sugli  animali,  opina  che,  in  seguito 
a  speciali  traumatismi  (irritamenti  continuati  fìsici  o  chimici  della 
pelle),  si  possono  avere  proliferazioni  atipiche  epiteliali ’,  che  egli  identi¬ 
fica,  per  la  loro  struttura,  a  quelle  cancerose.  Si  noti  però,  che  queste 
neoformazioni,  descritte  dal  Brosch,  non  hanno  tutti  i  caratteri  delle 
neoplasie  maligne.  Questo  autore  ammette  l’origine  dei  tumori  da  cause 
irritative,  agenti  su  cellule  e  su  tessuti  congenitamente  disposti  alla 
proliferazione  patologica. 

Infine  è  da  ricercare,  che  qualche  volta  la  compressione  costante 
di  un  tessuto  sembra  determinare  lo  sviluppo  di  alcuni  tumori  benigni 
(lipomi,  fibromi,  papillomi). 

Fischer,  inoculando  nel  connettivo  sottocutaneo  dell  orecchio 
di  coniglio  olio  con  rosso  scarlatto,  vide  prodursi  dei  gettoni  epiteliali 
dell’ epidermide  e,  in  base  a  questi  esperimenti,  ritiene,  che,  nella  pro¬ 
duzione  dei  tumori  entrino  in  giuoco  varie  sostanze  dotate  di  azione 
cliemiotattica  per  i  diversi  tessuti.  Secondo  Fischer  quindi,  lo  stimolo, 
che  provoca  la  proliferazione  epiteliale  nel  suo  esperimento  è  ]  iti 
chimico  che  meccanico:  egli  parla  di  attraxine ,  come  di  sostanze  capaci, 
una  volta  introdotte  nel  connettivo,  di  attrarre  gli  epiteli,  stimolandoli 
alla  proliferazione.  L’esperimento  di  Fischer  è  stato  ripetuto  più  5 oli  e 
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e  molto  studiato:  esso  riesce  con  varie  sostanze  lipoidali  o  solubili 
nei  lipoidi,  come  vari  olii,  prodotti  aromatici,  ecc.  Taluno  cita  questi 
risultati  sperimentali  per  spiegare  certi  cancri  professionali,  come  i  cancri 
vescicali  di  operai  lavoranti  con  colori  di  anilina,  e  i  cancri  cutanei 
di  lavoranti  in  paraffina.  Ma  le  proliferazioni  ottenibili  sperimental¬ 
mente  sono  a  sviluppo  limitato  e  ben  diverse  però  dai  veri  cancri. 

Virchow  è  stato  il  primo  a  formulare  Pipotesi,  appoggiata  poi 
dal  Leopold  e  da  altri,  che  per  il  traumatismo  e  per  altri  agenti  irritanti, 
quali  fattori  per  lo  sviluppo  di  un  tumore,  ha  grande  importanza  la 
disposizione  locale  dei  tessuti. 

Il  Cohnheim  infine  ammette,  che  i  traumi  siano  capaci  di  determi¬ 
nare  lo  sviluppo  di  quei  germi  embrionali ,  da  lui  supposti  nei  tessuti, 
e  possano,  in  una  neoformazione  benigna,  promuovere  lo  sviluppo  di 
una  maligna. 

Trascurando  altre  ipotesi  sull’effetto  del  trauma,  in  rapporto 
allo  sviluppo  dei  tumori,  concludiamo  coll’affermare  che  il  trauma 
si  può  considerare,  allo  stato  attuale  della  questione,  come  causa 
occasionale  di  un  tumore;  ma  che  per  l’insorgere  di  questo  devono  inter¬ 
venire  altre  cause  necessarie ,  coadiuvate  dalle  condizioni  di  disposizione 
locale  nelle  cellule,  che  compongono  i  tessuti;  lo  stesso  deve  probabil¬ 
mente  dirsi  di  altre  condizioni  irritative,  chimiche  e  fìsiche  (cancri 
da  raggi  Rontgen,  i  suddetti  cancri  professionali). 

2.  Teoria  del  Thiersch.  —  Questa  teoria,  già  validamente  combat¬ 
tuta  dal  Waldeyer,  non  ha  per  noi  se  non  un  valore  storico.  Thiersch 
considera  i  tumori,  specialmente  il  carcinoma,  come  resultanti  di  una 
lotta  fra  i  vari  tessuti  dell’ organismo.  Nell’età  avanzata  il  tessuto  connet¬ 
tivo  diminuirebbe  di  resistenza,  ed  allora  i  tessuti  epiteliali  prevarreb¬ 
bero,  perchè  forniti  di  maggior  energia  vitale.  Questa  dottrina  è  in  aperta 
opposizione  al  fatto  ben  conosciuto,  che  nei  giovani  i  carcinomi  crescono 
piti  rapidamente  che  nei  vecchi. 

3.  Teoria  di  Cohnheim  e  di  Bemach.  —  L’opinione  che  i  tumori 
fossero  processi  morbosi  congeniti  godette,  per  qualche  tempo,  molto 
favore.  Cohnheim,  come  già  abbiamo  accennato,  sostenne  l’opinione, 
che  i  tumori  si  sviluppano  nell’organismo  adulto,  improvvisamente, 
da  germi  embrionali,  rimasti  fìn’allora  latenti,  pur  conservando  i  loro 
caratteri  specifici.  Anche  il  Remarck  opina,  che  certi  tumori  sorgano 
da  germi  embrionali  dispersi  o  dislocati ,  i  quali  si  trovano  in  una  sede 
anormale  ( eterotopia  del  tessuto),  dove  crescono  in  formazioni  etero¬ 
loghe.  Simile  origine  avrebbero  le  cisti  dermoidi,  l’adenoma  della  mam¬ 
mella,  dei  reni,  del  retto,  gli  encondromi  della  parotide  (Virchow), 
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i  lipomi,  gli  adenomiomi  dell’utero  e  delle  tube  (v.  Recklinghausen ) . 
i  rabdomiomi. 

Questi  tumori  generalmente  si  sviluppano  subito  dopo  la  nascita 
o  durante  la  pubertà;  così  avviene  per  gli  angiomi  semplici  o  cavernosi 
della  prima  infanzia. 

In  Italia  il  Durante  è  stato  particolarmente  fautore  di  questa  teoria 
dei  germi  embrionali  aberranti. 

Queste  teorie  sui  germi  congeniti  non  si  prestano  che  in  pochi 
casi  (carcinomi  e  sarcomi  nei  testicoli  criptorchici)  ad  interpretare 
con  certezza  la  genesi  dei  tumori  maligni. 

I  tentativi  sperimentali  di  produrre  negli  animali  dei  tumori 
coirinnesto  di  tessuti  embrionali,  non  hanno  mai  dato  resultati  tali, 
da  deporre  in  favore  della  teoria  embrionale:  questi  innesti  hanno 
in  generale  uno  sviluppo  limitato  e  presto  o  tardi  vanno  incontro 
a  regressione  e  riassorbimento.  Anche  i  recenti  risultati  di  Askanazy. 
die  avrebbe  dimostrato  1’origine  di  veri  tumori  da  innesti  embrionali, 
mediante  trattamenti  speciali  delle  poltiglie  di  tessuti  embrionali 
innestate  (per  es.  con  acqua-etere  o  cloroformio),  non  ebbero  conferma 
(Rondoni). 

Certo  è  che  analogie  sussistono  fra  sviluppo  enbrionale,  sviluppo 
di  innesti  embrionali  omologhi  e  sviluppo  di  neoplasie:  Fichera  ha  parti¬ 
colarmente  insistito  su  queste  analogie.  Pare,  per  esempio,  che  certe 
sostanze,  favorenti  lo  sviluppo  del  tumore,  siano  identiche  a  quelle  che 
favoriscono  lo  sviluppo  embrionale:  le  femmine  gravide  (ratti,  topi) 
si  prestano  poco  allo  sviluppo  di  tumori  trapiantabili,  per  una  specie 
di  concorrenza  creata  al  tumore  degli  embrioni  in  sviluppo;  ma  basta 
isterectomizzare  quelle  femmine,  perchè  esse  si  prestino,  meglio  anzi 
delle  non  gravide,  aH’atteccliimento' del  neoplasma  (Fichera). 

Anche  su  questo  punto  però,  dei  rapporti  fra  sviluppo  embrionale 
e  sviluppo  neoplastico,  regnano  tuttora  molte  incertezze  e  pochi  sono 
i  fatti  veramente  accertati. 


4.  La  dottrina  del  Ribbert.  —  La  dottrina  del  Kibbert  sulla  genesi 
dei  tumori  maligni  prende  come  fondamento  quella  del  Cohnheim. 
nega  ogni  importanza  fondamentale  agli  stimoli  esterni,  che  considera 

semplicemente  come  cause  occasionali. 

Secondo  il  Ribbert  i  tumori  si  sviluppano,  allorché  alcune  cellule 
di  un  tessuto  si  rendono  libere  dall'unione  fisiologica  ch'esse  hanno  con 
le  altre  parti  del  tessuto,  e,  in  tali  condizioni  si  possono  moltiplicare, 
indipendentemente  dall  organismo,  ma  seguendo  le  stesse  norin<‘. 
con  cui  crescono  le  altre  cellule  normali. 
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La  dislocazione  di  questi  germi  sarebbe  il  principio  fondamentale 
più  importante  per  la  genesi  dei  tumori.  Le  cellule  dei  tumori  non  sono 
biologicamente  diverse  dalle  cellule  normali. 

Un  siffatto  dislocamento  degli  elementi  cellulari  può  esser  deter¬ 
minato  da  un  insulto  esterno  (trauma),  ma  anche  processi  di  molti¬ 
plicazione  cellulare  con  andamento  irregolare  possono  causare  questo 
distacco  o  spostamento  di  cellule.  Il  Ribbert  opina,  che  quest’ultimo 
fatto  possa  accadere  tanto  nella  vita  embrionale ,  quanto  in  quella 
extrauterina  e  in  tale  caso  ne  è  causa  un  processo  infiammatorio. 

Le  cellule  o  i  gruppi  cellulari,  che  si  staccano  dalla  loro  matrice 
per  avvenuto  traumatismo ,  sono  rarissime  volte  punto  di  partenza 
di  tumori,  perchè  queste  particelle  di  tessuto  facilmente  muoiono, 
in  causa  della  profonda  lesione  prodotta  dall’insulto,  o  per  insufficiente 
nutrizione,  mentre  per  contro  molti  tumori  traggono  origine  da  resti 
cellulari,  che  si  isolarono,  si  separarono  nell’adulto  dal  loro  tessuto 
originario,  durante  il  decorso  di  processi  infiammatori  acuti  o  cronici. 

I  tentativi  di  produrre  sperimentalmente  tumori,  isolando  parti 
di  tessuto  e  innestandole  in  tessuti  differenti,  hanno  sempre  avuto  esito 
negativo. 


5.  La  teoria  di  Boveri.  —  È,  come  quella  di  Ribbert  e  come  altre 
concezioni  (Hansemann),  più  una  teoria  istogenetica  che  propriamente 
eziologica.  Boveri  parte  dal  fatto  constatato  delle  anomalie  della  cario¬ 
cinesi  nelle  cellule  neoplastiche:  le  cellule,  il  cui  numero  di  cromosomi 
è  abnorme,  sono  cellule  difettose,  portatrici  di  uno  squilibrio  fra  nu¬ 
cleo  e  protoplasma,  che  si  estrinseca  colla  eccessiva,  illimitata  molti¬ 
plicazione.  Forse,  nella  repartizione  ineguale  della  sostanza  cromatica, 
vengono  in  certe  cellule  a  far  difetto  sostanze  inibitrici  della  prolife¬ 
razione;  comunque  sia,  questa  si  svolge  in  modo  disordinato  ed  irrefre¬ 
nabile,  per  un  difetto  intimo  nucleare  delle  cellule. 

6.  La  teoria  parassitaria  e  infettiva.  —  Con  lo  sviluppo  che  nell’ul¬ 
timo  ventennio  venne  ad  acquistare  l’eziologia  dei  morbi  infettivi, 
era  naturale,  che  anche  nei  tumori  si  cercassero  parassiti  vegetali 
o  animali. 

Fra  tutti  i  tumori  il  carcinoma  ed  il  sarcoma  furono  i  preferiti 
in  queste  ricerche. 

Sarebbe  opera  inutile  rifare  qui  l’elenco  di  tutti  i  microrganismi 
o  supposti  parassiti  animali,  descritti  nei  carcinomi,  nei  sarcomi  e  in  altri 
tumori  maligni,  quali  momenti  eziologici  specifici  di  questi  processi 


morbosi:  ricordiamo  appena  il  Mucor  descritto  da  Schmidt  e  ritenuto 
come  agente  intermediario  di  trasmissione  del  presunto  protozoo 
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agente  eziologico:  il  cocco  ( Micrococcus  neoformans)  di  Doyen;  ed  i 
relativi  tentativi  di  vaccinoterapia  e  sieroterapia  del  cancro. 

È  certo  che  alcune  delle  inclusioni  cellulari,  osservate  in  questi 
tumori,  vanno  considerate  come  microrganismi  vegetali  o  animali 
(bacteri,  protozoi)  esistenti  accidentalmente  nei  tumori;  altri  elementi 
endocellulari  sono  certamente  inclusioni  di  natura  non  parassitaria  e 
rappresentano  vere  e  proprie  degenerazioni  delle  cellule  cancerose 
e  del  nucleo  (cariorexi,  cario] i si )  e  del  nucleolo  loro. 

Fra  tutte  le  numerose  ricerche,  fatte  allo  scopo  di  stabilire  la  natura 
parassitaria  delle  neoplasie,  ricorderemo  quelle  del  Sanfelice,  il  quale, 
mediante  l'inoculazione  di  un  saccaromyces  neoformans  da  lui  isolato, 
ottenne  nei  cani  la  riproduzione  di  formazioni  da  lui  qualificate  come 
tumori  epiteliali,  i  quali,  per  il  loro  decorso  e  per  la  loro  struttura, 
assomiglierebbero  a  quelli  maligni  dell’uomo.  Questo  blastomicete 
assumerebbe  talvolta  nei  tessuti  l’aspetto  dei  corpuscoli  fuxinofili 
del  Russe!. 


Dopo  il  Sanfelice,  di  recente  anche  il  Leopold  ed  altri  attribuirono 
ai  blastomiceti  un  valore  patogeno,  perchè  ne  isolarono  una  specie 
da  certi  carcinomi,  e  con  le  culture  di  questa  poterono  determinare 
negli  animali  la  formazione  di  neoplasie,  da  essi  qualificate  come  tu¬ 
mori  maligni  sperimentali.  Anche  il  Plimmer  accetterebbe  questi 
risultati;  ed  in  Italia  il  Roncali. 

Ricerche  più  recenti  del  Sanfelice  stesso  attribuiscono  ai  prodotti 
tossici  solubili  dei  blastomiceti,  più  che  ai  parassiti  viventi,  la  causa 
delle  neoformazioni  maligne;  inoltre  il  siero  di  animali  immunizzati 
contro  i  blastomiceti,  sarebbe  capace  di  far  regredire  i  tumori  spontanei 
o  provocati  degli  animali. 

Queste  affermazioni  sono  state  vivacemente  combattute  da  un 
gran  numero  di  patologi,  sia  perchè  esperimenti  di  controllo  non  hanno 
confermato  certi  risultati  ottenuti  dal  Sanfelice;  sia  perchè  da  molti 
è  stato  posto  molto  opportunamente  in  dubbio,  che  le  neoformazioni 
provocate  dai  blastomiceti,  siano  veri  tumori  maligni  e  non  piuttosto 
granulomi;  sia  anche  in  base  a  considerazioni  teoriche. 

Galeotti  e  Pentimalli  con  le  tossine  endocellulari  di  blastomiceti 
patogeni  riuscirono  a  provocare  neoformazioni  atipiche  di  tessuti 
mesenchimali  ed  epiteliali,  alcune  delle  quali  assomigliano  talvolta 
a  carcinomi  e  sarcomi.  Questi  autori  però  non  si  accordano  col  Sanfe¬ 
lice  nel  ritenere  queste  tossine  quali  agenti  specifici  dei  tumori.  Essi 
opinano,  che  i  veleni  blastomicetici.  come  del  resto  possono  fare  altre 
sostanze,  siano  capaci  di  eccitare  le  attività  moltiplicatrici  di  certe 
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cellule  e  concludono  dicendo,  che,  nei  tessuti  ove  preesistono  le  ignote 
tendenze  alla  produzione  di  un  tumore,  le  dette  tossine  possono  risve¬ 
gliare  queste  tendenze,  e  agire  così  come  momenti  eziologici  accessori 
od  occasionali. 

Negli  Istituti  di  Patologia  generale  di  Firenze  (Franchetti,  Ron¬ 
doni)  e  di  Pavia  (Stropeni)  furono  eseguite  consimili  ricerche,  ma  con 
esito  non  conforme  alle  conclusioni  del  Sanfelice.  Il  Sanfelice  è  tornato 
a  sostenere  la  sua  teoria  blastomicetica ,  ma  ormai  egli  non  è  quasi 
più  seguito  da  alcuno. 

Ad  un  altro  ordine  di  parassiti  è  stato,  di  recente,  data  importanza 
nell'eziologia  dei  tumori  per  opera  del  Porrei;  quest’autore  ha  riscon¬ 
trato  con  una  certa  frequenza  in  tumori  degli  organi  interni  alcuni  vermi 
ed  in  tumori  cutanei  alcuni  demodex;  e  tende  a  considerare  questi  ma¬ 
croparassiti,  se  non  come  agenti  causali  diretti  delle  neoplasie,  almeno 
come  trasportatori  di  un  virus  ignoto.  Queste  ricerche,  per  ora  non  molto 
numerose,  hanno  bisogno  di  ulteriori  conferme,  perchè  si  possa  trarre 
da  esse  qualche  conclusione  sull’importanza  eziologica  di  tali  parassiti. 

Altri  argomenti  vennero  portati  a  sostegno  della  infettività  dei 
tumori:  il  principale  è  quello  della  autoinfezione  dei  carcinomi  e  della 
possibilità  del  contagio  per  contatto.  Ma  alcuni  almeno  di  questi  fatti, 
e  particolarmente  le  autoinfezioni,  si  possono  facilmente  interpretare, 
ammettendo,  che,  pure  in  tali  casi,  si  tratti  di  semplici  innesti  di  parti- 
celle  piccolissime,  staccatesi  dal  tumore  infettante.  Maggiore  impor¬ 
tanza  invece  a  favore  della  dottrina  infettiva  hanno  le  osservazioni 
non  rare  di  epidemie  di  tumori  fra  gli  animali  da  esperimento,  spesso 
conviventi  in  un  medesimo  ambiente;  le  quali  presentano  caratteri 
molto  simili  alle  epidemie  di  altre  forme  morbose  sicuramente  infettive 
e  sono  di  assai  difficile  spiegazione,  ove  non  si  ammetta  per  esse 
un'origine  parassitarla . 

Infine  dobbiamo  notare,  che,  per  riguardo  alla  eziologia  dei  tumori 
furono  emesse  altre  ipotesi,  che  non  trovarono  alcun  valido  appoggio: 
tali  sono  quelle  che  prendono  in  considerazione  le  condizioni  sociali 
e  la  esagerata  nutrizione  carnea ,  mentre  invece  è  noto,  che  anche  i  vege¬ 
tariani  vanno  spesso  incontro  al  carcinoma. 


IV.  —  Terapia  specifica. 

Prima  di  chiudere  questo  capitolo  sulla  eziologia  dei  tumori,  capi¬ 
tolo  ricco  di  ipotesi,  ma  povero  di  fatti  .accertati,  conviene  accennare 
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ai  diversi  tentativi  terapeutici,  alcuni  dei  quali  appunto  basati  su  spe¬ 
ciali  vedute  eziologiche:  già  si  sono  ricordati  i  vaccini  ed  i  sieri  di 
Schmidt,  Doyen,  Sanf  elice.  Vogliamo  qui  pure  ricordare  il  metodo  te¬ 
rapeutico  preconizzato  da  Fichera  e  altri  dopo  di  lui  (Blumenthal), 
consistente  nella  iniezione  di  autolisati  neoplastici  o  fetali  ( ehemo - 
terapia  istogena ),  che  dovrebbero  modificare  il  substrato  organico  e 
provocare  quelle  difese  umorali,  di  cui  rorganismo  dispone  e  che  sa¬ 
rebbero  turbate  nei  malati  di  tumori.  Da  questi  studi  però  non  si  è  avuto 
alcun  resultato  veramente  sicuro. 

Infine  oggi,  lasciando  un  po’  da  parte  le  vedute  eziologiche,  si  è 
tentata  e  si  tenta  anche  la  chemoterapia  specifica  delle  neoplasie  ma¬ 
ligne,  secondo  le  ipotesi  da  Ehrlich  sostenute  per  le  malattie  infettive: 
trovare  sostanze  capaci  di  fissarsi  sulla  cellula  neoplastica  in  modo 
elettivo  e  di  distruggerla,  rispettando  i  tessuti  normali:  tentativi 
sperinumtali  di  Wassermann  ed  Hansemann  coH’eosin-selenio  e  di 
Neuberg  e  Caspari  con  vari  metalli  colloidali  hanno  dato  risultati 
nteressanti,  ma  son  ben  lontani  dal  far  prevedere  la  possibilità  di  tro¬ 
var,  su  questa  via.  un  metodo  sicuro  di  cura  del  cancro  e  del  sarcoma. 

La  fototerapia  (con  i  raggi  ultravioletti,  con  i  raggi  Eòntgen,  con 
il  radium  e  con  altre  sostanze  radioattive)  ha  avuto  migliore  successo 
per  i  tumori  superficiali  cutanei.  Sembra  che  le  cellule  specifiche  del 
tumore  risentano  più  l’azione  deleteria  dei  suddetti  raggi  e  si  alterino 
e  si  distruggano,  mentre,  invece,  il  connettivo  è  stimolato  ad  una  rea¬ 
zione  infiammatoria  e  cicatrizzante. 
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